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RESUMEN

Titulo: Ensayo clinico nutricional para evaluar la eficacia del consumo diario
durante 12 semanas de un extracto de espinaca sobre la funciéon muscular en sujetos

mayores de 50 afos.

Introduccion: El objetivo de un estudio aleatorizado doble ciego controlado
con placebo de 12 semanas de duracion fue evaluar el efecto de la suplementacion
diaria con un extracto natural de Spinacia oleracea L. (4 x 500 mg capsulas/dia; total
2 g al dia) combinada con un programa de entrenamiento de intensidad moderada
(sesion de 1 h/3 veces por semana) sobre la forma fisica muscular esquelética en
adultos mayores de 50 afios. La fuerza muscular evaluada mediante dinamometria
isocinética e isométrica mejord significativamente en los grupos experimental (n =
23) y placebo (n = 22), pero la magnitud de la mejora fue mayor en el grupo
experimental, con diferencias entre grupos en casi todas las variables, incluyendo
isocinética a 60° s-1 en extension de rodilla, par maximo (p < 0. 007); trabajo total
por repeticion maxima (p < 0,009); isocinética a 180-s-1 en extension de rodilla, par
maximo (p < 0,002); trabajo total (p < 0,007); trabajo total por repeticién maxima (p
<0,005); potencia media (p < 0,027); isométrica en extension de rodilla, par maximo
(p<0,005); y par maximo medio (p <0,002). Se observaron resultados similares para
la calidad muscular. No se encontraron cambios en la calidad de vida (SF-36),
excepto mejoras en los dominios de rol fisico (p < 0,023) y rol emocional (p <0,001),
probablemente como resultado de las sesiones de entrenamiento fisico. Una
encuesta nutricional no reveld cambios en los habitos dietéticos. No se registraron
acontecimientos adversos. En sujetos mayores de 50 afos, el entrenamiento de
fuerza de intensidad moderada combinado con la suplementacion diaria durante
12 semanas con un extracto natural de Spinacia oleracea L. mejord las variables
relacionadas con el musculo y la calidad muscular. Mantener la salud muscular es
un componente clave de un envejecimiento saludable.

Objetivo: Determinar la eficacia del consume diario durante 12 semanas de
un extracto de espinaca sobre la fuerza muscular en sujetos mayores de 50 anos que
desarrollan un programa de ejercicio fisico.

Materiales y métodos: Ensayo clinico aleatorizado, controlado, doble ciego,

de dos ramas paralelas en funcion del producto consumido y unicéntrico, disefiado



para medir la eficacia de un suplemento extraido de la espinaca sobre la fuerza
muscular.

Resultados y conclusiones: La ingesta del producto durante un periodo
prolongado de 90 dias y con un programa de entrenamiento tres veces por semana,
mejora la masa muscular apendicular medida con el DEXA y mejora el resultado
de las pruebas de funciéon muscular realizadas. En algunas variables los efectos se
encuentran reflejados también en el grupo control, por lo que se deben de asociar
con mejoras a partir del programa de entrenamiento.

Palabras clave: extracto de espinacas, envejecimiento saludable, ejercicio de

fuerza, ensayo clinico.



ABSTRACT

TITTLE: Clinical nutritional trial to evaluate the efficacy of a 12-week daily
intake of a spinach extract on muscle function in subjects over 50 years of age.

Introduction: The aim of a 12-week randomized; double-blind, placebo-
controlled study was to evaluate the effect of daily supplementation with a natural
extract of Spinacia oleracea L. (4 x 500 mg capsules/day; total 2 g per day) combined
with a moderate-intensity training program (1 h session/3 times per week) on
skeletal muscle fitness in adults over 50 years of age. Muscle strength assessed by
isokinetic and isometric dynamometry improved significantly in the experimental
(n=23) and placebo (n=22) groups, but the magnitude of improvement was greater
in the experimental group, with between-group differences in almost all variables,
including isokinetic at 60° s-1 in knee extension, peak torque (p <0. 007); total work
per repetition maximum (p < 0.009); isokinetic at 180°s-1 in knee extension,
maximum torque (p < 0.002); total work (p < 0.007); total work per repetition
maximum (p < 0.005); mean power (p < 0.027); isometric in knee extension,
maximum torque (p <0.005); and mean maximum torque (p <0.002). Similar results
were observed for muscle quality. No changes in quality of life (SF-36) were found,
except for improvements in the physical role (p < 0.023) and emotional role (p <
0.001) domains, probably as a result of the physical training sessions. A nutritional
survey revealed no changes in dietary habits. No adverse events were recorded. In
subjects older than 50 years, moderate-intensity strength training combined with
daily supplementation for 12 weeks with a natural extract of Spinacia oleracea L.
improved muscle-related variables and muscle quality. Maintaining muscle health
is a key component of healthy aging.

Objective: Determinate the efficacy of a 12-week daily intake of a spinach
extract on muscle strength in subjects over 50 years of age who follow a physical
exercise program.

Methodology: Randomized, controlled, double-blind, parallel two-branch,
single-center, controlled clinical trial designed to measure the efficacy of a
supplement extracted from spinach on muscle strength.

Results and conclusions: The intake of the product during a prolonged
period of 90 days and with a training program three times a week, improves the

appendicular muscle mass measured with DEXA and improves the results of the



muscle function tests performed. In some variables the effects are also reflected in
the control group, so they should be associated with improvements from the
training program.

Keywords: natural spinach extract, healthy aging, muscle health,

randomized trial, strength training.
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- OMS (Organizacion Mundial de la Salud).

- IL (Interleuquina)

- PCR (Proteina C Reactiva)

- TGFB (Factor de Crecimiento Transformante- Beta)

- TNF (Factor de Necrosis Tumoral)
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LAP (Péptido latente asociado)

SARMs (Staphylococcus aureus resistente a meticilina)
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I - INTRODUCCION

1.1 ENVEJECIMIENTO

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define el envejecimiento como
el “proceso fisioldgico que comienza en la concepcion y ocasiona cambios en las
caracteristicas de las especies durante todo el ciclo de la vida; esos cambios
producen una limitacién de la adaptabilidad del organismo en relacion con el
medio. Los ritmos a los que estos cambios se producen en los diversos 6rganos de

un mismo individuo o en distintos individuos no son iguales” (1).

Ademas de los cambios bioldgicos asociados al envejecimiento, se producen
diferentes situaciones vitales, como el caso de la jubilacion, el fallecimiento de

conyuges y amigos, la jubilacion y el traslado a viviendas adaptadas (2).

Los cambios biologicos producidos por las alteraciones celulares y
moleculares a lo largo del tiempo dan lugar a una disminucion gradual de las
capacidades mentales y fisicas; ademds aumenta el riesgo de enfermedades,
algunas de las cuales pueden conducir a la muerte. No todas las personas envejecen
de la misma forma, ya que los cambios que se producen no son uniformes ni
lineales. La diversidad estd presente en las personas mayores, ademas de las
diferencias individuales se producen diferencias consecuencia del entorno en el
que viven y del nivel cultural. Es dificil definir a una persona mayor porque

dependerd de las caracteristicas sociales e individuales en cada caso (3)

Actualmente el envejecimiento es un fendmeno global que tiene enormes

consecuencias sociales, economicas y politicas (3).

En la esfera fisiologica, estd asociado a una desregulacion inmunoldgica,
cuyas caracteristicas mads evidentes son los niveles elevados de estimulos
inmunogenos proinflamatorios en sangre. El estado inflamatorio se caracteriza por
niveles circulantes elevados de marcadores proinflamatorios, como la IL-1, la
proteina antagonista del receptor de la IL-1 (IL-1RN), la IL-6, la IL-8, la IL-13, la IL-
18, la proteina C reactiva (PCR), el IFNa y el IFNP, el factor de crecimiento
transformante-B (TGFp), el factor de necrosis tumoral (TNF) y sus receptores
solubles (miembros 1A y 1B de la superfamilia de receptores del TNF), y el amiloide
sérico A. Por el momento, no se ha recopilado una lista completa de marcadores
proinflamatorios asociados al envejecimiento debido a la dificultad de aplicar la
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protedmica de descubrimiento de alta sensibilidad en plasma y suero. En la
mayoria de los individuos de edad avanzada se detectan niveles elevados de
marcadores proinflamatorios asociados al envejecimiento, incluso con ausencia de

factores de riesgo y de enfermedades clinicamente activas (4).

e ENVEJECIMIENTO SALUDABLE

El envejecimiento de la poblacién mundial es el problema demografico
médico y social mas importante del mundo. La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ha definido el envejecimiento saludable como un proceso de mantenimiento

de la capacidad funcional para permitir el bienestar en la vejez (4).

Un paso inicial clave en el campo de la investigacion sobre el envejecimiento
fue la observacion, en 1939, de que la restriccion de la ingesta caldrica en ratones, y
mas tarde en primates no sélo aumentaba la esperanza de vida, sino que también

suprimia el desarrollo de enfermedades asociadas a la edad (5).

Segun estudios recientes, la diversidad y composicion del microbioma
intestinal, que se puede definir como el conjunto de microorganismos que residen
en el sistema digestivo del huésped podrian alterarse significativamente con el
envejecimiento. Las alteraciones del microbioma intestinal asociadas a la edad
podrian estar relacionadas con la disminucion de la sintesis de proteinas
musculares inducida por estimulos anabdlicos y la inflamacion crénica, que afecta
a todos los aspectos del musculo esquelético, incluidos el metabolismo y el
rendimiento fisico (6).

1.2. EFECTOS DEL ENVEJECIMIENTO EN EL SISTEMA MUSCULO
ESQUELETICO

El musculo esquelético y el hueso ya no se consideran desde la simple
perspectiva mecanica; es decir, el hueso proporciona un lugar de fijacion para los
musculos esqueléticos y los musculos esqueléticos aplican la carga al hueso. El
sistema musculo esquelético es un sistema organico complejo que incluye multiples
componentes estructurales (musculos esqueléticos, huesos, ligamentos, tendones,
sistema nervioso, musculatura, articulaciones y tejidos conectivos). Es importante

destacar que las actividades funcionales del musculo esquelético y del hueso se
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afectan mutuamente (y a otros tejidos/ 6rganos) a través de mecanismos cruzados
que desempenan un papel importante durante el desarrollo y el espectro del
envejecimiento. El proceso de envejecimiento humano comporta una serie de
cambios a nivel de los diferentes sistemas del organismo que se traducen en una
pérdida progresiva de diferentes funciones. Uno de los cambios descritos es el que
se produce en la composicion corporal y que se caracteriza por una disminucion de

la masa magra junto con un incremento paralelo de la masa grasa (7).

1.2.1. Sarcopenia

La sarcopenia es una enfermedad muscular esquelética progresiva y
generalizada que se relaciona con una mayor posibilidad de consecuencias
adversas como caidas, fracturas, discapacidades fisicas y muerte, y su riesgo
aumenta con la edad. Con la profundizacion en el conocimiento de la sarcopenia,
esta enfermedad se ha convertido en una de las principales enfermedades clinicas
de las personas mayores y en un reto clave del envejecimiento saludable. Sin
embargo, el mecanismo molecular exacto de esta enfermedad atin no esta claro, y
la seleccion de las estrategias de tratamiento y la evaluacion de su efecto no son las
mismas (8).

La pérdida progresiva de funciones, la disminucion de la fertilidad y el
aumento de la mortalidad representan procesos bioldgicos fundamentales de
envejecimiento, intrinsecos a la mayoria de los sistemas celulares. La atrofia
muscular relacionada con el envejecimiento es el tipo mas comun de atrofia en los
seres humanos y se asocia con un deterioro significativo de la funcién, como la
ralentizacion del movimiento y la debilidad muscular. La importancia de los
cambios relacionados con el envejecimiento en la funcidon muscular esta
aumentando drasticamente debido a factores socioecondmicos relacionados con el
desarrollo demografico en la sociedad moderna, con una proporcion creciente de
individuos de edad avanzada debido a la mejora de las condiciones de vida, la
asistencia sanitaria, etc. El proceso de mortalidad aleatoria causado por
enfermedades intercurrentes (por ejemplo, enfermedades infecciosas) ha sido
sustituido por la mortalidad y la morbilidad causadas por lesiones y enfermedades
asociadas al envejecimiento (por ejemplo, caidas y lesiones relacionadas con las
caidas) (9).
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La pérdida de funcion muscular relacionada con el envejecimiento implica
cambios cuantitativos y cualitativos en la estructura y la funcién del musculo
esquelético. Este proceso suele ser lento y la pérdida funcional varia
significativamente entre los individuos, pero se observa en todos los seres
humanos, es decir, también en individuos sanos, bien alimentados y fisicamente
activos. La disminucion de la masa y la funcion muscular representa
probablemente el mas dramatico y significativo de todos los cambios durante el
proceso de envejecimiento, un proceso denominado sarcopenia. Aunque los
procesos bioldgicos fundamentales que subyacen al envejecimiento no estan del
todo claros, desde el punto de vista clinico es muy importante conocer los
mecanismos de envejecimiento especificos del tejido muscular. Estos mecanismos
deben estar basados tanto en la investigacion basica mas avanzada como en

investigaciones clinicas (10).

1.2.2. Prevalencia de la sarcopenia

A pesar de la gravedad de esta enfermedad, todavia no se ha establecido un
criterio de diagndstico tnico. Pocos estudios han informado de la prevalencia de la
sarcopenia a nivel mundial, y existe un alto nivel de heterogeneidad entre los
estudios, derivado de los criterios de diagnodstico de la sarcopenia y de la poblacion
objetivo (11).

Segun el metaandlisis realizado por Lopez y cols. (13) se observa que la
prevalencia de sarcopenia vario entre el 10-27%, siendo la prevalencia mas alta en
Oceania y la mas baja en Europa. En el caso de sarcopenia grave la prevalencia
oscilo entre el 2% y el 9% (12).

La prevalencia es superior en 260 afios (10-27%) y aumenta con la edad, tanto
en hombres como en mujeres. La prevalencia de la sarcopenia alcanza el 15% en
adultos mayores sanos y hasta el 56% en pacientes en rehabilitacion. Determinadas
enfermedades, como las enfermedades cardiovasculares (ECV) y la diabetes
mellitus (DM), comparten factores de riesgo comunes con la sarcopenia; entre estos
factores se encuentran la edad avanzada, la inactividad fisica y la desnutricion.
Seguin un metaanalisis la prevalencia de sarcopenia en pacientes con ECV, DM y

enfermedades respiratorias era del 31,4%, 31,1% y 26,8%, respectivamente (16).
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Se ha observado que las intervenciones con ejercicio mejoran la fuerza
muscular y el rendimiento fisico. Por otro lado, los resultados de las intervenciones
nutricionales no son concluyentes debido al escaso nimero de estudios y al disefio
heterogéneo de los mismos. Los suplementos de aminoacidos esenciales (EAA)
como leucina y acido -hidroxi 3-metilbutirico (HMB), muestran algunos efectos
en la mejora de la masa y funcién muscular. Los suplementos proteicos no han

mostrado beneficios consistentes sobre la masa y la funciéon muscular (13).

La presencia de sarcopenia se asocia con un deterioro de la calidad de vida
tanto en hombres como en mujeres, asi como con hipoalbuminemia, baja actividad,
hospitalizacion en los tltimos afios en los hombres y estado de &nimo depresivo en
las mujeres. No se conocen interacciones significativas entre el sexo y cada factor

asociado para la presencia de sarcopenia (14).

1.2.3. Etiologia y fisiopatologia de la Sarcopenia

La sarcopenia temprana se caracteriza por una disminucion del tamafio del
musculo. Con el tiempo, también se produce una reduccion de la calidad del tejido
muscular. Esto se caracteriza por la sustitucion de las fibras musculares por grasa,
un aumento de la fibrosis, cambios en el metabolismo muscular, estrés oxidativo y
degeneracion de la unién neuromuscular. En dltima instancia, esto conduce a la

pérdida progresiva de la funcion muscular y a la fragilidad (15).

Los estudios que analizan los cambios histoldgicos en las fibras musculares
revelan que la sarcopenia afecta predominantemente a las fibras musculares de tipo
IT (de contraccion rapida), mientras que las fibras de tipo I (de contraccion lenta) se
ven mucho menos afectadas. El tamafio de las fibras de tipo II puede reducirse
hasta un 50% en la sarcopenia. Sin embargo, estas reducciones son sélo moderadas
si se comparan con las reducciones generales de la masa muscular. Esto plantea la
posibilidad de que la sarcopenia represente tanto una reduccién del nimero de
fibras musculares como del tamafio de las mismas (16). Los estudios histoldgicos
que comparan los cortes transversales de los musculos de las personas mayores con
los de los individuos mas jovenes revelan al menos un 50% menos de fibras de tipo
I y de tipo II en la novena década. Los resultados de los estudios anatdémicos y
electrofisioldgicos demuestran la pérdida de células de la asta anterior y de fibras

de la raiz ventral con el envejecimiento. El mecanismo de estos cambios
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histoldgicos puede sugerir que un proceso neurdtico cronico contribuye a una
pérdida de neuronas motoras que conduce a una reduccion de la masa muscular.
Otros factores como el estilo de vida, las hormonas, las citoquinas inflamatorias y

los factores genéticos también influyen en estos cambios histoldgicos (17).

La sarcopenia presenta una patogenia multifactorial (Figura 1) que incluye la
degeneracion neuromuscular, el deterioro cognitivo, la alteracion de los niveles
hormonales, la inflamacion y el estrés oxidativo. La sarcopenia contribuye
ampliamente a diversas neuropatologias, como la demencia, la atrofia cerebral y
sintomas neuropsiquiatricos, como la depresion. Algunos estudios han
demostrado la coexistencia de sarcopenia y disfuncion cognitiva y la relacion entre
una menor velocidad de la marcha y el deterioro cognitivo. El deterioro cognitivo
se ve afectado por diversos factores, como la disfuncion vascular, la resistencia a la

insulina, la hipercolesterolemia y la falta de ejercicio fisico (18).

El diagnostico de sarcopenia se decide por la presencia de una masa muscular
esquelética baja, una fuerza muscular baja y un rendimiento fisico bajo, incluida
una baja velocidad de la marcha (19). Con la edad, los efectos de la sarcopenia
pasan de la pérdida de masa muscular a la disfunciéon muscular. Posteriormente,
la fragilidad inducida por la sarcopenia aumenta el riesgo de mala salud y
mortalidad (20). Ademas, con la edad cambian muchos procesos metabolicos del
organismo, como la resistencia sistémica a la insulina, la alteracion de las
lipoproteinas, la pérdida de masa muscular y el aumento de los niveles de acidos
grasos libres, lo que induce a enfermedades metabdlicas como la obesidad y la
diabetes (21).

La sarcopenia como proceso de envejecimiento estd relacionada con
enfermedades inflamatorias, metabodlicas y neuroldgicas. El envejecimiento

también agrava el estrés oxidativo en el organismo (6).
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Figura 1. Etiologia y fisiopatologia de la sarcopenia (7).
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1.2.4. Inflamacién y Sarcopenia

La mayoria de las personas mayores desarrollan inflamacion, una condicion
caracterizada por niveles elevados de marcadores inflamatorios en la sangre que
conlleva una alta susceptibilidad a la morbilidad crénica, la discapacidad, la
fragilidad y la muerte prematura. Entre los posibles mecanismos de inflamacion se
encuentran la susceptibilidad genética, la obesidad central o visceral, el aumento
de la permeabilidad intestinal, los cambios en la composicion del microbiota, la
senescencia celular, la activacién del inflamasoma NLRP3, el estrés oxidativo
causado por la disfuncion de las mitocondrias, la desregulacion de las células
inmunitarias y las infecciones cronicas. La inflamacidn es un factor de riesgo para
las enfermedades cardiovasculares (ECV), y los ensayos clinicos sugieren que esta
asociacion es casual. Los pacientes de edad avanzada con ECV suelen estar
afectados por la multimorbilidad. Hay numerosas enfermedades asociadas al
proceso inflamatorio como la enfermedad renal crénica, la diabetes mellitus, el
cancer, la depresion, la demencia y la sarcopenia; por tanto, la modulacion de la

inflamacion afectaria de forma beneficiosa al curso de estas patologias (22).

La hipdtesis de que la inflamacién afecta a las ECV, la multimorbilidad y la
fragilidad mediante la inhibicién de los factores de crecimiento, el aumento del
catabolismo y la interferencia con la sefializacién homeostatica debe comprobarse
en ensayos clinicos. Es necesario conocer si la modulacién temprana de la

inflamacion previene o retrasa la aparicion de la fragilidad cardiovascular (7).

Con el aumento de la esperanza de vida y el porcentaje de personas mayores
en la poblacion general, entender por qué el envejecimiento provoca una
susceptibilidad progresivamente mayor a la morbilidad cronica, la discapacidad y
la fragilidad se ha convertido en una prioridad de salud publica (9).

Aparte de la restriccion caldrica y la actividad fisica, las opciones de
tratamiento para el proceso de inflamacién se basan en pequefias moléculas o
anticuerpos que interfieren con los mediadores de la inflamacion o sus objetivos
bioldgicos, en lugar de dirigirse a las causas subyacentes, lo que da lugar a una

eficacia muy heterogénea (23).

El estrés oxidativo elevado esta implicado en el desarrollo de diversas

enfermedades, como la diabetes, las enfermedades cardiovasculares y las
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enfermedades neurodegenerativas. El estrés oxidativo es un factor critico para la
reduccion de la longevidad, el aumento de la prevalencia de sarcopenia y la
fragilidad. Los pacientes con sarcopenia mostraron una gran cantidad de especies
reactivas de oxigeno y de nitrégeno debido a la disfunciéon mitocondrial inducida
por el estrés oxidativo. El estrés oxidativo promueve la produccion de citocinas
proinflamatorias en las células musculares esqueléticas y, en dltima instancia,

conduce a la pérdida de fibras musculares y a la atrofia muscular (24).

Especialmente, se sabe que la sarcopenia agrava la disfunciéon vascular
implicada en la progresion de la aterosclerosis, incluida la formacion de grandes

placas aterogénicas, la rigidez arterial y la hipertension grave (25).

La sarcopenia reduce el nivel de mioquinas liberadas por las fibras
musculares esqueléticas y, posteriormente, favorece el aumento de los niveles de
citoquinas proinflamatorias y el deterioro del metabolismo de la glucosa y los
lipidos. Ademas, la sarcopenia potencia la progresion del deterioro cognitivo y
favorece la prevalencia del deterioro cognitivo leve y la demencia de la enfermedad
de Alzheimer en el sistema nervioso central. Esta relacion entre la sarcopenia y el
grado de deterioro cognitivo supone una menor fuerza muscular y un menor
agarre de la mano en la medicién del estado mental. La actividad fisica provocada
por una fuerza muscular normal mejora la funcién neuronal, y una actividad fisica
adecuada mediante el ejercicio aumenta el volumen cerebral y la actividad cerebral
de la corteza prefrontal y el hipocampo relacionados con la funciéon de la memoria.
Estudios epidemioldgicos actuales han sugerido que la sarcopenia acelera el
deterioro cognitivo, y se ha informado de que este cambio cognitivo esta
relacionado con un eje musculo-cerebro deficiente mediado por un desequilibrio

en la secrecion de mioquinas (26).

El musculo esquelético es la principal fuente de la mayoria de las mioquinas,
que intervienen en la homeostasis corporal y regula las funciones autocrinas,
paracrinas y endocrinas del organismo. Varios estudios han demostrado que la
interaccion entre el cerebro y el musculo depende de los niveles de expresion de
mioquinas, lo que sugiere que la expresiéon de mioquinas ayuda a mantener la
funcion cognitiva en el cerebro y previene el proceso de enfermedades

neuroldgicas. Los pacientes con sarcopenia suelen mostrar una disminucion de los
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niveles de mioquinas porque la baja masa muscular esquelética esta relacionada

con una reduccion de la secrecién de las mismas (27).

1.2.5. Factores de riesgo

Entre los principales factores de riesgo podemos destacar (28):
e Baja ingesta de proteinas.

e Escaso ejercicio fisico alo largo de la vida incrementa la posibilidad de tener

mas grasa y menos masa muscular.
e Habito tabaquico o ingesta excesiva de alcohol.
e Permanencia prolongada en la cama, sedentarismo.

Todos estos habitos, dan lugar a un desequilibrio metabolico con aumento
del catabolismo proteico. También influyen los cambios en las condiciones de vida,
como (29):

e Inmovilidad.

e Desuso.

Enfermedades asociadas a la sarcopenia (30):

e Deterioro cognitivo.
e Trastornos afectivos (depresion, ansiedad).
e Diabetes.

e Diversas enfermedades cronicas en fase terminal.
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1.2.6. Susceptibilidad genética

Los estudios en grandes poblaciones han identificado una multitud de
variantes genéticas que afectan a los niveles de los mediadores inflamatorios de la
sangre (7).

La reproducibilidad de los polimorfismos de sarcopenia es limitada y no se
puede establecer un factor de riesgo especifico por la falta de estudios; sin embargo,
el mas frecuente fue para el receptor de vitamina D (VDR) del genotipo Fokl, el
cual se encontrd en dos estudios, ambos se realizaron en personas de la misma
nacionalidad. Esto puede ser debido a la variabilidad genética de las regiones,
pudiéndose referir esto a las diferencias entre individuos o poblaciones, cuyas
mutaciones pueden ser mecanismos por la reproduccion sexual y la deriva genética
(31).

Sin embargo, segtin el autor Rebbeck TR. (31) la presencia de sarcopenia fue
4,29 veces mayor en las personas con polimorfismo de ACEI/D I, 1,3 a 2,17 veces
en las personas con presencia de VDR/Fokl, 2,056 con polimorfismo de ACTN3 y
de 1,65 a 1,78 veces mayor con la presencia de CAV1/G13713A. No obstante, existen
otros factores independientes de los genéticos que contribuyen a su aparicion. Estos
complementan el riesgo para la presencia del mismo, como son el padecimiento de
enfermedades crdnicas, facto- es conductuales y biomarcadores que al conjugar
estos tres factores (genéticos, conductuales y biomarcadores) aumenta el riesgo de
dicha condicion. La presencia de los polimorfismos antes referidos afecta al tono
muscular, a la limitacion de la unidad contractil del musculo diferenciado, a la
regulacion del desarrollo del musculo esquelético y la degradacion de la
homeostasis, y puede conducir a distrofia muscular, defectos de locomocién y a la
limitacion en el anclaje de los filamentos de actina dentro del sarcédmero,

ocasionando un menor porcentaje de las fibras musculares de tipo II (3).

1.2.7. Obesidad visceral y sarcopenia

La obesidad es un factor de riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular
y metabolica. La prevalencia de la obesidad en el mundo va en aumento y es uno

de los principales problemas de salud publica (32).
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La obesidad sarcopénica es una nueva categoria de obesidad en adultos
mayores que presentan baja masa muscular y una elevada adiposidad; produce
desdérdenes metabolicos y un mayor incremento de la mortalidad que cuando el
paciente sdlo tiene sarcopenia, especialmente en hombres. Su prevalencia varia
entre un 2 y un 21,7%, esta variabilidad se explica por las diferencias en el estilo de

vida, variabilidad genética y habitos nutricionales (33).

La obesidad, en particular la central, esta fuertemente asociada a un estado
proinflamatorio. Los adipocitos de la grasa abdominal, intramuscular, hepatica y
pericardica pueden producir compuestos proinflamatorios y quimiotacticos, como
la IL-6, la IL-1$3, el TNF y la quimiocina 2 con motivo C-C (CCL2), asi como
hormonas que modulan la inflamacion, como la adiponectina y la leptina. El tejido
adiposo visceral de los individuos obesos esta infiltrado por linfocitos T,
macrofagos y monocitos. Los linfocitos T secretan IFNy, que estimula la
produccion de varias quimiocinas de los adipocitos, como CCL2, CCL5, quimiocina
9 con motivo C-X-C (CXCL9) y CXCL10, que amplifican atin mas la migracion de
las células T del tejido (34).

Para promover un envejecimiento saludable es necesario reducir la grasa
corporal y aumentar la fuerza y la masa muscular. Es importante realizar cambios
en el estilo de vida que incorporen la suplementacion proteica, el ejercicio fisico y
la pérdida de peso (35).

1.3. CAMBIOS EN LOS NIVELES Y SENSIBILIDAD DE LAS HORMONAS
RELACIONADOQOS CON EL ENVEJECIMIENTO.

El sistema endocrino y las hormonas que produce, controlan una serie de
procesos en el organismo, ademas de ayudar a mantener la homeostasis. Cuando
este complejo sistema se ve alterado, como ocurre en los cambios asociados al

envejecimiento, pueden producirse diversas enfermedades (36).

La mayoria de las hormonas disminuyen con la edad; sin embargo, algunas
hormonas permanecen estables o aumentan en comparacion con edades
tempranas. Aunque algunos niveles hormonales permanecen constantes, la
funcion endocrina se agota normalmente con la edad, ya que los receptores
hormonales se vuelven menos sensibles. El hipotdlamo libera hormonas que

regulan las demas estructuras del sistema endocrino, como la hipdfisis. Aunque la
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cantidad de estas hormonas reguladoras permanece constante, la accion de los
organos endocrinos puede cambiar a medida que envejecemos. En la siguiente
tabla (Tabla 1) se muestran las variaciones hormonales asociadas al envejecimiento
(37).

Tabla 1. Variaciones hormonales durante el envejecimiento (41).

Hormonas que suelen disminuir | Hormonas que suelen aumentar
Renina Norepinefrina
Aldosterona Hormona paratiroidea
Calcitonina Hormona luteinizante
Hormona del crecimiento Hormona estimulante folicular

En el proceso de envejecimiento se pierden los ritmos circadianos normales
y la secrecion hormonal disminuye en la mayoria de los ejes. Esta disminucion se
ve agravada por la reduccién de la sensibilidad de los tejidos a la actividad
hormonal. En este proceso, se observa una disminucion de la actividad en los ejes
endocrinos, como los que afectan a la glandula suprarrenal, el eje del crecimiento y

las funciones reproductivas (menopausia, andropausia y adrenopausia (2).

Las secuelas clinicas de estos cambios son variables, pero incluyen la
reduccion de la masa y la fuerza de los huesos, la piel y el musculo esquelético, el
trastorno de la sefializacién de la insulina, el aumento del tejido adiposo y los
efectos sobre la funcidon inmunitaria. La adaptacion endocrina durante las primeras

etapas de la vida puede afectar a la longevidad y la salud en la edad avanzada (38).

La sarcopenia es una enfermedad multifactorial asociada al envejecimiento
endocrino de las personas mayores. Su patogénesis es desconocida, sin embargo,
se produce una disminucion en la velocidad de sintesis de proteinas musculares y
de los niveles hormonales. Las hormonas desempefnan un papel muy importante
en la modulacion de la fuerza y en el desarrollo muscular, por lo que se considera
que los cambios endocrinos asociados al envejecimiento pueden intervenir en su
desarrollo (22).
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Cada vez son mayores las evidencias que muestran que los efectos del
envejecimiento sobre la hormona del crecimiento (GH), el factor del crecimiento
similar a la insulina (IGF-1), la testosterona y los estrdgenos estan relacionados con
la aparicion y la fisiopatologia de la sarcopenia, ya que estas hormonas promueven
el crecimiento de las células musculares. Las hormonas anabdlicas, los
glucocorticoides y la vitamina D se relacionan con la fuerza y el rendimiento

muscular y estdn implicadas en los fenotipos del envejecimiento (39).

1.3.1. Cambios en hormonas anabdlicas que se producen durante el

envejecimiento

1.3.1.1. Hormona del crecimiento (GH)

La liberacion de la hormona del crecimiento se mantiene por dos hormonas
hipotaldmicas, la hormona liberadora de la hormona del crecimiento (GHRH) y la
somatostatina. Tras su secrecion, se une al receptor de la hormona del crecimiento
(GHR) pre-dimerizado. La activacion del GHR ayuda a secretar una hormona
adicional, el factor de crecimiento similar a la insulina-1 (IGF-1). Las alteraciones
de la secrecion de GH relacionadas con la edad podrian ser responsables de la
disminucion de la masa y fuerza muscular, y de modificaciones en la composicion
corporal. Los niveles de anabolismo proteico de las células musculares esqueléticas
disminuyen debido a las variaciones en los niveles de GH/IGF-1, que afectan en
ultima instancia a la estructura y funcionalidad de las células. Como resultado, la

disminucion de GH/IGF-1 contribuye a la pérdida de musculo (40).

1.3.1.2. Estrogenos

Los estrégenos son hormonas sexuales que tiene un papel esencial en la salud
reproductiva y sexual de la mujer. También afecta los huesos, los senos, la piel, el
corazodn, los musculos pélvicos, el cabello y otros sistemas de érganos, como el
sistema musculoesquelético. La menopausia estd marcada por cambios hormonales
significativos, que afectan la densidad de masa dsea y como la grasa se distribuye

por todo el cuerpo. La bajada puede influir en la pérdida de masa muscular en
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mujeres posmenopdausicas en los niveles de estrégenos que se dan con la
menopausia (41).

Algunos estudios como el del autor Bian A y cols. (42) han demostrado que
el 17-estradiol puede suprimir especialmente la secrecion de varias citoquinas
proinflamatorias durante la inflamacion, como el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a), que puede descomponer las proteinas musculares y hacer al mtisculo mas
vulnerable a las lesiones. Se ha encontrado una clara relacion entre la IL-6 y el TNF-
a. Los estrogenos pueden influir en el metabolismo del musculo esquelético,
activando receptores estrogénicos que se encuentran alli o indirectamente al
controlar el eje GH-IGF.

1.3.1.3. Testosterona

La testosterona es la hormona sexual y un esteroide anabolico en los hombres.
Las células de Leydig segregan testosterona en respuesta a la hormona luteinizante
(LH). Entre un 40-70% de los hombres mayores de 70 afos tienen disminuidos los
niveles de testosterona, ya que sus niveles disminuyen aproximadamente un 1%
anualmente. La combinacion de la disminucion de las hormonas sexuales asociada
a la edad tiene un impacto significativo en las enfermedades osteo-metabdlicas. La
activacion, supervivencia, proliferacion y diferenciacion de las células satélite son
esenciales para mantener el musculo adulto, y la testosterona puede promover
estos procesos. En la siguiente tabla (Tabla 2) se muestra el mecanismo de accién

de la testosterona sobre el musculo esquelético (43).

Tabla 2. Mecanismo de accion de la testosterona sobre el musculo esquelético

(MAFbx: Ligasas especificas del musculo atrofia proteina F-box) (48).

Accion anabolica Accion anti catabolica Neurona motora
Células satélites Actividad Neuritis proteina alfa
antiinflamatoria
Sintesis de proteinas Elevacion IGF-1 Regeneracion nerviosa
Sensibilidad a la insulina | Inhibicion MAFbx
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MAFbx: Ligasas especificas del musculo atrofia proteina F-box.

El efecto anabdlico de los androgenos sobre el musculo esquelético no se
explica tinicamente por la activacion del receptor androgénico del miocito, sino que
es también el resultado combinado de numerosas acciones gendmicas y no

genomicas (44).

1.3.1.4. Ghrelina

La ghrelina es una hormona secretada por las células enteroendocrinas en el
estdmago y otras partes del sistema gastrointestinal. Con frecuencia se le conoce
como la "hormona del hambre", ya que favorece que las personas sean mas
propensas a querer comer. Cuando tienen hambre, los niveles de ghrelina en la
sangre estan en su punto maximo; luego disminuyen después de las comidas. Al
promover la motilidad estomacal y la secrecion de acido gastrico, la ghrelina puede

ayudar en la preparacion para la ingesta de comidas (45).

La ghrelina estimula la liberacion de GH, controla los mecanismos
reguladores del organismo al aumentar la sensacion de hambre y promueve la
obesidad a través de un mecanismo independiente de la GH, entre otras
actividades fisiologicas. El gen de la ghrelina codifica dos péptidos circulantes:
ghrelina acilada (AG) y ghrelina no acilada (UnAG). AG promueve el hambre, la
obesidad, y una liberacion significativa de GH y parece tener un efecto
antiinflamatorio general a través de trabajar a través de su receptor GHSRI1a.
Aunque la UnAG no se une a la GHSRI1a, tiene una accion antiatrédfica directa
similar a la AG en el musculo esquelético. La combinacion de los efectos anabolicos
de la ghrelina y sus agonistas sobre el musculo y el apetito los convierten en

opciones emocionantes para el manejo de la caquexia (46).

1.3.1.5. Vitamina D

La vitamina D se ha considerado un regulador clave del metabolismo éseo y
de la homeostasis del calcio y el fésforo a través de la retroalimentacion negativa

con la hormona paratiroidea. También est4 bien establecido que la deficiencia de
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vitamina D causa raquitismo en los nifios y osteomalacia y osteoporosis en los
adultos. La vitamina D no sdlo es necesaria para el tejido 6seo y el metabolismo del
calcio, también puede ser un factor determinante en el desarrollo de importantes

afecciones (sub)clinicas y acontecimientos relacionados con la salud (47).

En la actualidad, aproximadamente 1.000 millones de personas en todo el
mundo, en su mayoria ancianos, padecen carencia de vitamina D. La prevalencia
de concentraciones bajas de vitamina D en sujetos mayores de 65 afios se ha
estimado en aproximadamente un 50%. La carencia cronica de vitamina D se ha
asociado a debilidad muscular grave, que mejora con la suplementacion de
vitamina D (48). La suplementacion con vitamina D aumenta la fuerza y el
rendimiento muscular y reduce el riesgo de caidas en ancianos que viven en la

comunidad y en residencias con niveles bajos de vitamina D (49).

La vitamina D tiene efectos autocrinos y paracrinos e interviene en la
regulacion del sistema cardiovascular, del sistema inmune y de la oncogénesis

entre otros (50).

En el tejido muscular se ha identificado el receptor de la vitamina D que
puede actuar por la via no gendmica a través del receptor de membrana y por la
via gendmica, a través del receptor nuclear. La vitamina D promueve la
proliferacion de las células musculares ya que aumenta la captacion intracelular de
calcio (51).

1.4. CAMBIOS ADAPTATIVOS EN MEDIADORES CATABOLICOS

1.4.1. Factor de necrosis tumoral alfa

Como se ha descrito anteriormente la inflamacién influye negativamente en
el musculo esquelético. Las personas mayores con alteraciones fisicas presentan
niveles superiores de marcadores inflamatorios posiblemente debido al efecto
catabolico que presentan. La inflamacion también produce la disminucion de las
concentraciones de GH e IGF-I y anorexia. Un aumento de la expresion de TNF-a
en el musculo y en el suero produce alteraciones mitocondriales y un aumento de

la apoptosis, provocando la pérdida de fibras musculares son la edad se produce
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una alteracion del equilibrio redox intracelular responsable de una inflamacion

cronica leve (52).

1.4.2. Miostatina

La miostatina es una proteina de la familia del TGF- que ha demostrado
desempefiar un papel importante en la regulaciéon del crecimiento de la masa
muscular esquelética. Es sintetizada como una proteina inmadura de 375
aminodcidos que contiene un extremo N-terminal hidrofébico que actia como
secuencia sefial para su secrecion, y consta de un extremo C- terminal de cisteina
utilizados para formar una estructura distintiva de esta familia. Mediante una
reduccion proteolitica llevada a cabo por la furina, es separada como un péptido
latente asociado (latency-associated peptide, LAP) con efectos autocrinos y paracrinos
y un péptido maduro de secrecion endocrina. Ambas formas son segregadas a la
circulacion, pero solo el péptido maduro interacciona con receptores de actina tipo
IIB (ActRIIB) y el receptor de TGF- tipo I (ALK5) y gracias a esta interaccion se

relaciona a dicho péptido con la regulacion de la masa muscular (53).

Cuando aumenta la miostatina se produce la inhibicion de Akt. El aumento
de la miostatina se puede producir por el aumento de miR-1 o por la activacion de
los factores de transcripcion SREBPlc y ChREBP. Este aumento provoca la
activacion de FoxO1, el cual se desfosforila y es desplazado hacia el ntcleo donde
promueve la expresion de ARNm de las ligasas de ubiquitina E3. Estas ligasas
potencian la degradacion proteica proteosomal y la disminucion de la masa

muscular (54).

1.4.3. Interleuquina-6 y proteina C reactiva (PCR)

En situaciones de estrés fisioldgico, infeccion o traumatismos aumentan los
niveles de IL-6 y proteina C reactiva. Durante el envejecimiento aumentan los
niveles de estas citoquinas y aunque su aumento es beneficioso durante el inicio de
un proceso inflamatorio, la inflamacién crénica relacionada con el envejecimiento
produce una sobreproduccidon con consecuencias perjudiciales en la salud (55)
como es la reduccién de la movilidad, el sindrome de fragilidad y un incremento
de la morbimortalidad (56).
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1.4.4. Glucocorticoides

El eje hipotalamico-hipofisario-suprarrenal o eje HPA presenta alteraciones
con la edad, esta disfuncion favorece que se liberen mas glucocorticoides por la
corteza suprarrenal. Cuando se produce el envejecimiento muscular los
glucocorticoides son responsables de una mayor expresion de atrofia génica
promovida por los sistemas ubiquitina-proteasoma y lisosomal. Ademas,
disminuyen la sintesis proteica ya que afectan a factores anabdlicos del crecimiento

muscular y a reguladores negativos del crecimiento como la miostatina (57).

Cuando los glucocorticoides se consumen durante poco tiempo mejoran el

rendimiento fisico, la funcién y la fuerza muscular (58).

1.5. ANOREXIA ASOCIADA AL ENVEJECIMIENTO

Durante el envejecimiento se producen cambios en los diferentes sistemas
fisiologicos que afectan al apetito. Uno de los sistemas afectados es el sistema
digestivo; se enlentece el vaciamiento gastrico y se prolonga la saciedad. Las
personas mayores tienen problemas a la hora de comer determinados alimentos,
alteraciones en la digestion que le producen sensacion de plenitud, dispepsia y
pérdida de apetito. La disminucién de la ingesta de alimentos es mayor conforme
avanza la edad y contribuye a la pérdida de peso y a las personas mayores
vulnerables al desarrollo de sarcopenia. La anorexia fisioldgica del envejecimiento
es diferente a la desnutricion patologica, consecuencia de diferentes enfermedades
como el cancer, nefropatias, demencia, depresion, polimedicacion etc.... Factores
psicoldgicos, sociales y farmacoldgicos favorecen la pérdida ponderal y la
desnutricion agravando la anorexia fisiologica. Con los afios también se afecta el
gusto y el olfato. Se pierde sensibilidad para diferenciar sabores, y este problema
se agrava con el hdbito tabaquico, el consumo de fdrmacos anticolinérgicos,
antibioticos, inflamacién bucal y xerostomia. Las hepatopatias y los canceres no
otorrinolaringoldgicos podrian influir en la funcion olfativa. El deterioro cognitivo
leve y la enfermedad de Alzheimer también contribuyen al deterioro olfativo como
demuestran sus resultados electrofisioldgicos. La deficiencia de zinc se asocia con

una pérdida del sentido del gusto y es frecuente en personas mayores (59).
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1.6. SEDENTARISMO

La actividad fisica y el ejercicio son herramientas efectivas para el tratamiento
de la sarcopenia. Las personas mayores que practican poca actividad fisica
(sedentarias) son mds propensas a tener menos fuerza y masa muscular por la
inactividad del musculo esquelético, por tanto, presentan mayor riesgo de que se
acelere el proceso de sarcopenia en sujetos sedentarios que en sujetos que practican
actividad fisica de manera regular. La disminucion de la actividad fisica provoca
atrofia muscular a todas las edades, pero especialmente en la poblacion adulta.
Varios autores han demostrado que el entrenamiento aerobico tanto de fuerza
como de resistencia retrasa la pérdida de masa muscular y de fuerza con el
envejecimiento. Los programas de entrenamiento en el medio acuatico son eficaces
en la prevencién de la sarcopenia, mejorando la fuerza muscular en las
extremidades inferiores, asi como el equilibrio por la estimulacion propioceptiva

de los musculos (60).

Dado que no existe un tratamiento eficaz para la sarcopenia, todos los
estudios sobre el retraso de su aparicion y la disminucién de sus sintomas tienen

algo en comun que es la realizacion de actividad fisica (61).

El desuso muscular reduce la tasa de absorcion muscular postprandial de
aminodcidos, lo que produce una disminucion de la sintesis miofibrilar. En este
escenario negativo, el ejercicio compensaria los efectos nocivos causados por el
envejecimiento, como es la sarcopenia, modulando factores implicados como el

estrés oxidativo, la inflamacion y disminuyendo el riesgo de obesidad (62).

1.7. METODOS DE DIAGNOSTICO Y EVALUACION DE LA FUNCION
MUSCULAR

A nivel mundial existe una dificultad para establecer un método de
diagnostico homogéneo para realizar la valoracion de la sarcopenia; sin embargo,
aunque la resonancia magnética (RM) y la tomografia computarizada (TC) se
consideran los estandares de oro para evaluar la masa muscular, la falta de
consenso en relacion a los puntos de corte especificos recomendados por las
sociedades cientificas, el alto coste econdmico y, en el caso de la TC, la cantidad de

radiacion involucrada limita su uso. A pesar de no poder evaluar la calidad
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muscular, la absorciometria dual de rayos X (DEXA) se ha establecido como
método estandar de referencia para la deteccion de la sarcopenia tanto en el area
de investigacion como en la practica clinica, debido a su baja exposicion de

radiacion, bajo coste y estimacion precisa de la composicidén corporal (63).

En esta linea, El Grupo de Trabajo Europeo sobre Sarcopenia en Personas
Mayores 2 (EWGSOP2) publico un consenso que aporta una lista de recursos y
herramientas validadas, ademés de valores de corte para aplicarlos en la medicion
de la fuerza muscular y la cantidad de musculo, con el objetivo de facilitar la
deteccion precoz en el diagnostico de sarcopenia y una mejor intervencion en la

practica clinica (19).

1.8. METODOS DE PREVENCION Y TRATAMIENTO DEL DETERIORO DE LA
FUNCION MUSCULAR

1.8.1. Estrategias farmacolégicas

La falta de ejercicio se considera el principal factor de riesgo, como indica la
disminuciéon gradual agravada de la fibra muscular y la fuerza, que comienza a
partir de los 50 afios en pacientes con estilos de vida sedentario (64). La
disminucion de las concentraciones hormonales, incluidas las hormonas del
crecimiento, sexuales y tiroideas, y el factor de crecimiento similar a la insulina
provocan la pérdida de masa muscular y fuerza. Ademds, una combinacién de
citocinas proinflamatorias como el factor de necrosis tumoral alfa y la interleucina-

6 puede provocar una pérdida muscular extrema (65).

En la actualidad, la Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA, por
sus siglas en inglés) no ha aprobado ningun farmaco especifico para el tratamiento
de la sarcopenia. Se recomiendan varios agentes, como la hormona del crecimiento,
los esteroides anabolizantes o androgénicos, los moduladores selectivos de los
receptores androgénicos, los agentes anabolizantes proteicos, los estimulantes del
apetito, los inhibidores de la miostatina, los farmacos activadores de los receptores
II, los bloqueadores de los receptores 3, los inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina y los activadores de la troponina. Sin embargo, los tratamientos

tienen una eficacia variable (66).
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Hormona del crecimiento: La hormona del crecimiento aumenta la sintesis
de proteinas musculares y aumenta la masa muscular, pero no mejora la fuerza ni
la funcién muscular. Estos resultados son controvertidos, ya que en sujetos de edad
avanzada varios autores (67) han observado que la masa muscular o la fuerza
muscular no mejoraron con la administracion de GH. En modelos animales, el
tratamiento con GH es muy eficaz para inhibir los sintomas sarcopénicos, como la
atrofia muscular y la disminucion de la sintesis proteica, especialmente en

combinacion con el entrenamiento fisico (68).

Su utilizacidon en personas mayores estd limitada por sus efectos adversos

como son la hipotension ortostatica y la hipoglucemia (69).

Esteroides anabolizantes o androgénicos: Son derivados sintéticos de la
testosterona. Presentan efectos anabdlicos, mediante acciones fundamentalmente
metabolicas, promoviendo el desarrollo del musculo esquelético en mayor grado y
en menor medida tienen efecto androgénico promoviendo el desarrollo de
caracteres sexuales secundarios. La modificacién de la molécula de la testosterona
ha reducido la actividad virilizante de algunos farmacos. El efecto anabdlico mas
importante de la testosterona es el desarrollo de la masa muscular acompanado de
un incremento de la fuerza. El envejecimiento produce una pérdida de la
sensibilidad a la testosterona en las células diana. Entre los 73 y 94 afios los niveles
de testosterona disminuyen un 3% aproximadamente y aumentan el riesgo de
sarcopenia (70).

La testosterona no es activa por via oral porque presenta inactivacion
hepatica presistémica. Los derivados de la testosterona se pueden clasificar en dos
clases (clase A y clase B). Los derivados de clase A son los ésteres de la 17-beta-
hidroxi-testosterona de elevada liposolubilidad que se administran por via
intramuscular. Entre estos compuestos se encuentran soluciones oleosas de
propionato, enantato o cipionato de testosterona y soluciones oleosas de decanoato
o fenpropionato de nandrolona. Los derivados de clase B son compuestos
alquilados en la posicion 17-alfa-hidroxi. Se encuentra el danazol, fluoximesterona,
metandrostenolona, metiltestosterona, oxandrolona, oximetolona, estanozolol y se

pueden administrar por via oral (71).
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Los efectos de la suplementacion con esteroides anabolizantes son diferentes
entre sexos. En los hombres aumenta la masa muscular y el peso y en las mujeres
se produce un aumento de peso por el aumento de la masa grasa (72) tanto en
hombres como en mujeres, la suplementacion con testosterona aumenta la fuerza
muscular. Cabe destacar que el efecto de la testosterona sobre la masa muscular
(mas que sobre la fuerza) fue mayor en los hombres con niveles bajos de

testosterona sérica (73).

Park y cols. (74) han observado que la testosterona se podria utilizar en
varones mayores de 60 anos, en adultos con hipogonadismo y en varones mayores
de 80 afios ya que aumenta la masa muscular esquelética y la fuerza muscular. Hay
que tener en cuenta que las personas mayores son mas vulnerables a sus efectos
adversos entre lo que se encuentran: retencion de liquidos, ginecomastia, inducir
apneas del sueno, enfermedades cardiovasculares, hipertrofia de prostata, etc...
(75).

Estimulantes del apetito: El acetato de megestrol y la ghrelina aumentan la
masa muscular y la masa corporal. La ghrelina controla los mediadores implicados
en el proceso caquéctico en pacientes con cancer que tienen sus niveles elevados
(76).

Moduladores selectivos de los receptores androgénicos (SARMS): Son
farmacos que pueden utilizarse para el tratamiento de diferentes situaciones
especificas ya que pueden actuar como antagonistas y como agonistas sobre los
receptores androgénicos. Estos farmacos estimulan de forma selectiva el
crecimiento 6seo y muscular minimizando los efectos hipertroficos en los tejidos

sexuales siendo mucho mads seguros a dosis bajas o moderadas (77).

Los SARMs surgieron con la finalidad de buscar farmacos agonistas
selectivos sobre receptores androgénicos (RA) selectivos sobre los RA en musculos
sin los efectos virilizantes que presentan los esteroides androgénicos. Acttian como
agonistas o antagonistas débiles en tejidos como la prostata y las glandulas

sebaceas y se pueden administrar por via oral (78).

Los SARMs una vez que ingresan en el citoplasma desplazan al receptor
androgénico de las proteinas de choque térmico para unirse a estos receptores y
trasladarse al nticleo donde acttian como factores de transcripcion al unirse a los

elementos de respuesta de androgenos (ARE) (79). Los SARM presentan una accion
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agonista sobre el hueso o el musculo esquelético mediante el reclutamiento de
coactivadores y la posterior activacion transcripcional de genes diana asociados
con efectos bioldgicos anabdlicos. Uno de los SARMs mas utilizados es el Rad 140,
de nombre comercial Testolone; tiene propiedades anabolicas sobre el musculo
esquelético sin presentar efectos negativos sobre otros tejidos (80). Su
administracion produce un crecimiento muscular superior al producido por la
testosterona y la dihidrotestosterona. A principios del afio 2020 se publico que tras
el uso de Rad 140 se observo una lesion hepatica inducida por farmacos. El Rad 140
sOlo se comercializa para uso cientifico y presenta numerosos efectos adversos tras
su utilizacion. En el mundo del culturismo se ha utilizado como alternativa a los
esteroides. Estos farmacos se encuentra en fase de investigacion, observandose
resultados positivos en el hueso y musculo esqueléticos y con una minima

afectacion prostatica (81).

Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA). La
hipertension se ha asociado con un aumento del riesgo de sarcopenia de al menos
dos veces. Los inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) y
los antagonistas de los receptores de la angiotensina II (ARA II) son farmacos
antihipertensivos que afectan a la funcién muscular y a la masa muscular. Los ARA
IT presentan mayores niveles de masa muscular y un mayor rendimiento fisico en
las mujeres. Los IECA presentan mayores valores en la funciéon muscular. La
actividad del Sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRA) presenta efectos
nocivos en el sistema neuromusculoesquelético; por ello los farmacos que inhiben
este sistema pueden ser fundamentales en el tratamiento de la sarcopenia. Varios
factores como una dieta adecuada, el consumo de alimentos ricos en vitamina D, el
ejercicio fisico y el consumo de IECAs pueden ejercer efectos importantes en la
mejora del deterioro cognitivo, las alteraciones de las funciones fisicas y la

sarcopenia (82).

Beta-bloqueantes. Son farmacos capaces de antagonizar los receptores beta-
adrenérgicos que se utilizan ampliamente para el tratamiento de enfermedades
cardiovasculares, tales como la hipertension y la insuficiencia cardiaca (IC), en

enfermedades respiratorias como el asma y otras enfermedades no menos
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importantes, como la hipertrofia prostatica benigna, la congestion nasal, la
obesidad y el dolor, entre muchas otras. Estos receptores pertenecen a la familia de
receptores acoplados a las proteinas G, que cuando se estimulan por catecolaminas
endogenas originan la contraccion cardiaca o la dilatacion vascular dependiendo
del subtipo (51, 2 y B3), y de la ubicacion, los mayoritarios en el corazén son los
subtipo {31 (83).

Flores y cols (84) observaron, tras realizar una revision sistemdtica con
metaandlisis, que el uso de propanolol produce una reduccién significativa del
gasto energético basal, de la grasa abdominal y un aumento de la masa magra

periférica; siendo un farmaco seguro.

Inhibidores de la miostatina. La miostatina se produce en el musculo y su
funcion es inhibir el anabolismo muscular y la sintesis de células satélite produce
una reduccion de la masa muscular. La utilizacion de farmacos inhibidores de la
miostatina (estamulunab o la folistatina) y la realizacion de ejercicios de resistencia
reduce el efecto de la miostatina y produce efectos beneficiosos sobre la masa

muscular (85).

Farmacos activadores de la troponina (Tirasemtiv): Han sido probados en
pacientes con ELA con malos resultados y mala tolerabilidad, finalizando por ello

el ensayo clinico (86).

1.8.2. Estrategias no farmacologicas

La fragilidad, afecta a muchos organos y sistemas, consecuencia de la
interaccion del proceso de envejecimiento y ciertas enfermedades cronicas,
compromete los resultados funcionales de los ancianos y aumenta sustancialmente
su riesgo de desarrollar discapacidades y otros resultados adversos. Aunque la
fragilidad y la sarcopenia estan relacionadas, son dos condiciones diferentes. Por
lo tanto, las estrategias para preservar o mejorar el estado funcional deben tener en

cuenta la funcidn sistémica ademas del acondicionamiento muscular (87).

Como se ha descrito anteriormente la actividad fisica/ejercicio se considera

una de las principales estrategias para contrarrestar el deterioro fisico relacionado
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con la fragilidad en los ancianos. El ejercicio reduce el dafio oxidativo relacionado
con la edad y la inflamacion cronica, aumenta la autofagia y mejora la funcion
mitocondrial, el perfil de mioquinas, la via de senalizacion del factor de crecimiento
similar a la insulina-1 (IGF-1), la via de senalizacidn de la insulina y la sensibilidad
a ésta. Las intervenciones de ejercicio se centran en la resistencia (fuerza y
potencia), el aerdbico, de equilibrio y de flexibilidad. Cada tipo de ejercicio mejora
diferentes aspectos del funcionamiento fisico, aunque podrian combinarse segiin
las necesidades y prescribirse como una intervencién multicomponente. Por lo
tanto, los programas de intervencion deben personalizarse teniendo en cuenta el
funcionamiento fisico del individuo y deben de adaptarse segtin el resultado. Sin
embargo, muchas personas mayores o bien no pueden (barreras sociales y apoyo

familiar, deterioro funcional y cognitivo) o no quieren hacer ejercicio (88).

En estos casos, las intervenciones nutricionales siguen siendo la medida mas
prometedora para retrasar la progresion de la sarcopenia y prevenir sus
consecuencias adversas, como caidas, pérdida de movilidad y un estilo de vida de
sedentario. La suplementacion de proteina de suero de leche que contiene altas
cantidades de leucina o mezclas de aminoacidos ramificados con o sin otros
suplementos nutricionales han sido las intervenciones mas comunes probadas para

tratar la sarcopenia en personas mayores (94).

Varios autores han demostrado la eficacia de las intervenciones nutricionales
en la sarcopenia en individuos que realizan un ejercicio fisico limitado. La
suplementacion con leucina tiene efectos pequefios pero significativos sobre el
indice de masa muscular, no porque mejore este parametro en los individuos
suplementados con leucina, sino porque cuando se compara con un grupo placebo

se observa un descenso de este parametro en los pacientes con sarcopenia (89).

Ademas, la ingesta regular de este aminoacido esencial mostré6 mejoras
significativas en algunos criterios de sarcopenia en ancianos, como el rendimiento
funcional medido por el tiempo, el indice de masa magra, la funcion muscular
respiratoria medida con la fuerza espiratoria estatica maxima. Ademas, aunque las
diferencias no fueron significativas, se observaron citoquinas inflamatorias IL-6,
TNF-alfa y la proteina C reactiva tras la administracion de leucina en comparacion

con el placebo (65).
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1.8.2.1. Ejercicio fisico

Es la mejor opcion contra la sarcopenia, dado que el mismo favorece el
aumento de la masa y la funcidn muscular. El ejercicio es significativamente
superior a todas las intervenciones conocidas farmacolodgicas, nutricionales y
hormonales para la estabilizar, aliviar y revertir sarcopenia. Aunque, en situaciones
en las que estas estrategias no resulten eficaces, se debera recurrir al tratamiento

farmacologico (49).

El entrenamiento de la fuerza se considera el mds adecuado por la
sarcopenia, por la especificidad del estimulo que proporciona. Sin embargo, se
tiene que complementar con ejercicios de flexibilidad, ejercicio aerobio y el
equilibrio ya que seria inapropiado realizar iinicamente entrenamiento de fuerza.
El entrenamiento de la fuerza puede contrarrestar deficiencias morfofuncionales
relacionadas con la edad. Tanto es asi, que, en un reciente metaanalisis, donde
fueron incluidos 47 estudios con un total de 1079 sujetos, se asegura, que, tras un
programa de entrenamiento progresivo de fuerza, las personas ancianas

incrementan su fuerza (90).

Estos resultados determinan que la capacidad de adaptacién del musculo
esquelético no se ve alterada bioldgicamente por el paso de los afios, y aunque la
inactividad lidere reducciones morfo-funcionales, cuando se vuelve a someter al
sistema neuromuscular a estimulos de tension muscular, se desencadenan
adaptaciones, las cuales pueden tener la misma magnitud que en personas jovenes
(91). Por ejemplo, Roth y cols. (98) muestran que 6 meses de entrenamiento de
fuerza de todo el cuerpo en las personas mayores (65- 75 afios) originan ganancias

de la CSA similares a las obtenidas en individuos jovenes de entre 20-30 afios.
Tipos de ejercicio:
->Ejercicios de resistencia o potenciaciéon muscular.

Se le denomina ejercicio de resistencia (muscular) debido a que el musculo
esquelético ejerce una fuerza para levantar un determinado peso que va en contra
de la gravedad, es por eso que las miofibrillas musculares se contraen cuando se
sostiene dicho peso (el musculo genera u opone una resistencia). Para que el
musculo se contraiga, no necesariamente debe de levantarse un peso libre, también

se puede realizar con alguin objeto que cree resistencia como las bandas elasticas de
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entrenamiento, los musculos se deben de contraer para mantenerlas estiradas y se
relajan cuando vuelven a su posicion natural. En este tipo de ejercicio, la longitud
del musculo se ve modificada, cuando se acorta el musculo se denomina fase
concéntrica y cuando vuelve a su posicion natural es llamada fase excéntrica (92).
Cuando el musculo se tensa y realiza alguna resistencia, pero su longitud no se ve
modificada se le denomina contraccion isométrica (iso= igual, métrica= longitud)
es decir, la longitud del musculo no cambia. Esto no debe practicarse en este tipo
de entrenamiento debido a que la base del ejercicio es que el musculo cambie su
longitud y esto estimule a la hipertrofia muscular (contraccion isotonica). Uno de
los efectos de este ejercicio es aumentar el tamario de las fibras tipo 2 o de potencia,
las cuales son necesarias para el funcionamiento que corresponde a la fuerza

muscular, a diferencia de las fibras tipo 1 o de resistencia aerdbica (93).

—~Ejercicio aerdbico. Una actividad aerdbica es aquella que requiere de
ejercicio continuo de varios grupos musculares para aumentar la frecuencia
cardiaca sobre su nivel en reposo por un periodo sostenido de tiempo. Se ha
demostrado que la disminucion del gasto cardiaco, la perdida de la masa muscular
y la disminuciéon de la capacidad oxidativa muscular observada en ancianos
sedentarios, provocan una perdida en la capacidad aerébica maxima a razén de 1%
al ano (94).

Los ejercicios aerdbicos de intensidad media o moderada, como caminar o
bicicleta estatica a un 60% a 75% de la frecuencia cardiaca maxima, han demostrado
su utilidad y mejoria en el sistema cardiovascular y en actividades tales como
caminar o levantarse de una silla. Se recomienda que el ejercicio aerdbico en los
adultos mayores, se realicen ejercicios durante 30- 60 minutos al dia, tres dias por
semana y al menos seis semanas. A pesar de esto no existe una asociacion positiva

con la detencion del proceso de la sarcopenia (95)

Ejercicio de flexibilidad o elasticidad. La elasticidad o flexibilidad
disminuye con la edad y se acenttia por la debilidad muscular, el acortamiento de
los tendones, por las deformaciones dseas y la menor elasticidad tisular muy
frecuente en los adultos. Esta disminucion de la elasticidad se asocia a un aumento
de la incapacidad fisica. Por tanto, se recomiendan ejercicios encaminados a
aumentar la amplitud de los movimientos de los grupos musculares mayores 1-7

dias en semana. La distensiéon del musculo debe mantenerse unos 20 segundos.
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Estos ejercicios de flexibilidad tiene como beneficio reducir la tensiéon muscular y
proporcionan una agradable sensacion de relajacion, también ayudan a prevenir
las lesiones ya que al tener mejor elasticidad, existe un menor riesgo de ruptura
muscular en caso de movimientos bruscos y con el tiempo este entrenamiento

ayuda a mantener el cuerpo mas agil y a prevenir futuras caidas (96).

~Ejercicio de equilibrio. La importancia de la actividad fisica para la
coordinacion y el equilibrio en el adulto mayor no ha sido completamente
evaluada. Sin embargo los programas del ejercicio del equilibrio tienen el objetivo
de mejorar las reacciones posturales y asi disminuir el miedo a caer y la frecuencia
de las caidas (96). Por lo tanto, este tipo de ejercicio en la marcha en tandem, y
equilibrio se ha evidenciado en algunos estudios, la eficacia en adultos mayores
sanos y en aquellos con alteraciones de la movilidad, por lo que es recomendable.
El ejercicio de equilibrio puede ser estdtico o dindmico este ultimo es aquel que
incluye movimientos lentos, suaves y ritmicos, como por ejemplo subir y bajar
escaleras lentamente. Se recomienda realizar estos ejercicios entre 1 y 7 dias por
semana, en 1-2 series de 4-10 ejercicios diferentes, aumentando la dificultad

progresivamente (97).

1.8.2.2. Nutricion

Gran parte de la investigacion en materia de abordaje nutricional esta
enfocada en la cantidad de proteinas que necesita el adulto con sarcopenia,
resaltando la importancia del requerimiento energético en dicha condicion.
Cuando la ingesta caldrica se ve disminuida se reduce el consumo de vitaminas y
minerales, condicionando el desarrollo de deficiencias nutricionales. Los
requerimientos energéticos oscilan entre 20-28 kcal/ kg de masa libre de grasa o 24-
36 kcal/ kg de peso corporal. Ponce y cols. (84) realizaron un estudio en poblacion
mexicana con adultos mayores que presentan sarcopenia, reportando un consumo
de 1957,8 kcal en hombres y 1517,2 kcal en mujeres (98).

Proteinas

Las proteinas en la dieta estimulan la sintesis de las proteinas del musculo

esquelético e inhiben la descomposicion de proteinas musculares. Varios autores
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han demostrado una asociacion entre la ingesta de proteinas y la masa y fuerza
muscular. Es mas evidente el efecto de la suplementacion proteica en la fuerza y
funcion muscular que en la masa; en casos severos de catabolismo la
suplementacion proteica por si sola no es suficiente. Las personas mayores con
frecuencia no alcanzan las necesidades proteicas y caldricas recomendadas ya que
a menudo hay una reduccién del apetito con el envejecimiento. Ademads, se
producen cambios en los habitos alimentarios por problemas de degluciéon y/o
economicos. Se ha podido observar que la ingestion de proteinas de suero de leche
estimula la acumulacion de proteinas musculares postprandiales en hombres

mayores de manera mas eficiente que la caseina (99).

Varios autores suplementaron 15 gramos de proteinas en el desayuno y la
comida durante 24 semanas en adultos mayores de 65 afios, observando mejorias
en la condicion fisica sin observar efectos adversos. Por tanto, queda demostrado
que la suplementacién proteica tiene efectos positivos en la masa muscular, sintesis

proteica, fuerza y funcionalidad en adultos mayores (100).

Se ha documentado que la recomendacion de 0.8 g/kg puede ser insuficiente
para este grupo poblacional, ya que se ha observado que la ingestion de 1.2 g/kg de
peso/ dia disminuye la pérdida de masa muscular en un 40%, en comparacion con
una ingestion de 0.8g/kg, proponiendo un consumo de 1.0 a 1.5 g/kg/dia, buscando
un consumo de 25-30 g de proteina en cada tiempo de comida, lo cual favorece un

balance de nitrogeno positivo sin tener repercusiones en la funcion renal (101).

En realidad, las personas mayores tienen que contrarrestar una resistencia
anabolica apoyada por un aumento del secuestro esplacnico de aminodacidos, una
menor perfusion postprandial de los musculos, una menor captacion muscular de
los aminoacidos alimentarios, una reduccién de las sefales anabdlicas para la
sintesis de proteinas y un deterioro de la capacidad digestivas. Ademas, requieren
mas proteinas para contrarrestar las condiciones inflamatorias y catabdlicas

asociadas a las enfermedades crénicas y agudas (102)

La fuente de proteinas y la composicion de aminodcidos también son
importantes. Las proteinas animales tienen un mayor efecto anabdlico que las
proteinas vegetales, probablemente debido a su menor contenido en leucina (103).

En el efecto anabdlico también influye la cinética de absorcion de las proteinas;
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parece ser que las proteinas de rapida absorcion son mas eficaces para estimular la

acumulacion de proteinas musculares, aunque son necesarios mas estudios (104).

Algunas proteinas se metabolizan en acidos grasos de cadena corta (como
butirato, acetato y el propionato) que son utilizados por las células musculares para
producir energia, de hecho promueven el anabolismo muscular y presentan

propiedades antiinflamatorias, influyendo en la salud muscular (105).

Amionoacidos

Los aminoécidos esenciales (AE), particularmente la leucina, son un
importante estimulo anabolico. Las principales fuentes dietéticas son los productos
lacteos, la carne magra, lentejas, etc. La suplementacion con dosis elevadas de Aes
(10-15 g) y leucina (al menos 3 g) es necesaria para superar la resistencia anabdlica
en las personas mayores. La leucina actia mediante la inhibicion del proteasoma
(106).

Se ha evaluado el impacto de la suplementacion de diferentes aminodacidos,
principalmente los de cadena ramificada como isoleucina, leucina y valina) sobre
la masa muscular, ya que se presenta una resistencia anabdlica (menor respuesta a
estimulos anabdlicos por parte del musculo), viéndose disminuida la sintesis
proteica. Segin lo demostrado por Wall et al. quienes hicieron una comparacion
entre adultos mayores y adultos jovenes de la sintesis proteica después de una
ingestion de 20 gramos de proteina, observando una disminucion de 16% en la
sintesis proteica muscular en el estado postprandial en los adultos mayores. Kim
et al. observaron un incremento en la masa muscular corporal tras la
suplementacion de aminoacidos esenciales (6g/ dia durante 3 meses) en un grupo
de mujeres japonesas. Katsanos y cols. (107) suplementaron 6,7 g de aminoacidos

esenciales (2,7 g de leucina) encontrando mejorias en la sintesis proteica muscular.

Un estudio ha confirmado que la leucina es capaz de aumentar la sintesis de
la proteina muscular en las personas mayores y su consumo esta directamente
correlacionado con la retenciéon de masa muscular. La suplementacion del AE

aumenta tanto la funcién como la masa muscular (23).

Actualmente las recomendaciones proponen aumentar la ingesta de
alimentos con alto contenido proteico, incluyendo carne magra y productos lacteos,

carne de vaca y alimentos ricos en leucina, como las lentejas, aportando por lo
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menos 4 gramos del aminoacido leucina en cada comida por lo menos 3 veces al
dia, con suplementacion en aquellos casos donde no se logra cubrir la ingesta diaria
recomendada (108).

B-hidroximetilbutirato (HMB):

Se trata de un metabolito del aminoacido leucina, el cual va disminuyendo
con el envejecimiento natural. En adultos jovenes, sus concentraciones séricas se
correlacionan de forma directa con la fuerza muscular y la masa muscular
esquelética apendicular. La suplementacion con HMB se asocia con un incremento
en la masa muscular, previniendo con ello la atrofia muscular. Entre los beneficios
documentados, destaca el aumento en la sintesis proteica y la atenuacion del
catabolismo proteico muscular tras su suplementacion en pacientes en estado
critico (109).

Ornitina alfa-cetoglutarato (AKG):

Es un compuesto formado por la ornitina (aminoacido no proteico) y alfa-
cetoglutarato (un acido derivado del glutamato). E1 OKG es el precursor de muchos
aminodcidos (glutamato, glutamina, arginina y prolina), y del éxido nitrico (NO),
que mejora la hemodindmica de los musculos esqueléticos. Ademas, actiia como
un secreta gogo de hormonas anabodlicas como la insulina y la hormona del
crecimiento. Por tanto, puede contrarrestar la sarcopenia reduciendo el desgaste
muscular. Sin embargo, aiin no se han investigado sus efectos en personas mayores
no desnutridas (110).

Vitamina D:

La vitamina D tiene funciones esenciales en el metabolismo mineral dseo,
actuando también en las células del pancreas estimulado la secrecion de insulina.
La 1,25 dihidroxivitamina D [1,25(OH)2D] no solo aumenta y mejora la funcion de
las células beta del pancreas, sino que también mejora la sensibilidad de la insulina
en las células diana (higado, musculo esquelético y tejido adiposo), reportandose
una menor masa muscular y fuerza en pacientes con deficiencia sérica. No existe
consenso en la dosis de vitamina D para suplementar, proponiéndose 800 UI por

dia, llegando hasta 1.000 UI, ademas de la promocion del consumo frecuente de
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alimentos ricos en este micronutriente, como carnes rojas, huevos (yema), salmoén,
atun, visceras y el aceite de higado de bacalao. La suplementacion con Vitamina D
ha demostrado mejorar la composicion y morfologia de la funcién muscular y de

la fibra muscular, reduciendo con ello la incidencia de caidas (111).

Creatina monohidratada:

La principal funcién de la creatina es unirse con el fosforo inorganico
formando fosfocreatina; este sistema apoya al ATP que estd de reserva en el
musculo esquelético y se utiliza en momentos de gran demanda energética y alta
intensidad. La creatina es sintetizada en el higado, rifién y pancreas a partir de los
aminodcidos arginina, glicina y metionina. Cuando se han agotado los depdsitos
de creatina por completo, tarda aproximadamente 24 horas en su replecion. Se ha
demostrado que la inactividad fisica reduce un 25% los valores de creatina en el
musculo esquelético. Se ha observado un incremento en las concentraciones de
creatina muscular tras suplementar dosis altas de creatina oral por tiempos cortos
(20-25 g/dia por 5 a 7 dias) o dosis bajas por tiempos prolongados (2 a 5 g/dia por 4
a 6 semanas) (112).

Acidos grasos poliinsaturados Omega 3:

Muchas enfermedades crénicas no transmisibles como la diabetes,
enfermedades renales, hipertension, obesidad, etc.... son enfermedades de alta
prevalencia en personas mayores, las cuales de acompanan de un estado
inflamatorio de bajo grado, contribuyendo al desarrollo de la sarcopenia. Estas
enfermedades pueden verse disminuidas tras el consumo y/o suplementacion de
acidos grasos poliinsaturados, principalmente de dcidos grasos omega 3, los cuales
tienen un efecto directo sobre la sintesis proteica muscular y el funcionamiento
celular, la endocitosis, exocitosis permeabilidad y rigidez. Dichas mejorias aceleran

el impulso de la conduccion eléctrica en las sinapsis y la contraccion muscular (100).

Se ha sefalado que la suplementacion de 2 g/dia de omega 3 en mujeres
mayores mejora la velocidad de marcha, fuerza muscular y capacidad funcional.
En otro estudio realizado en adultos mayores de 60 a 85 afos, la suplementacion
de 1.86 gramos de acido eicosapentaenoico (EPA) y 1.50 gramos de acido

docosahexaenoico (DHA) durante 6 meses demostrd incrementar el volumen
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muscular de la pierna en un 3.6%, incrementando también la fuerza de
empunadura (2.3 kg). La suplementacion de omega 3 ha mostrado ser
potencialmente beneficioso, sugiriéndose una dosis minima de 1 g/dia, pudiendo
elevarla a juicio clinico del profesional. Sin embargo, la dosis exacta aun no sido
definida (113).
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II - JUSTIFICACION

Los adultos fisicamente activos tienen menos probabilidades de desarrollar
enfermedades crénicas, como la diabetes tipo 2, el cadncer, enfermedades
cardiovasculares y neurodegenerativas, que los adultos que no realizan actividad
fisica. Ademas, la actividad fisica regular moderada reduce enfermedades como la
depresién y ansiedad, la capacidad cardiorrespiratoria y muscular, disminuye el
peso, mejora la composicion corporal, mejora el suefio, la funcion cognitiva y la
calidad de vida.

En el mundo hay ya mas de mil millones de personas que tienen 60 afios o
mas, la mayoria de ellas en paises de ingresos bajos y medianos. Envejecimiento
Saludable es el proceso de fomentar y mantener la capacidad funcional que permite
el bienestar en la vejez definiendo la capacidad funcional la capacidad de tener los
atributos que permiten a todas las personas ser y hacer lo que para ellas es
importante. Los habitos de estilo de vida contribuyen a un mejor envejecimiento,

por lo que la actividad fisica y la alimentacion son claves en este proceso.

Aumentar la masa muscular es clave en la mejora de la calidad de vida. Una
adecuada masa muscular nos ayuda a mantener la fuerza que se va perdiendo
durante el envejecimiento, contribuye a que nuestro metabolismo permanezca
activo y controlar asi el porcentaje de grasa y favorece el movimiento y el
mantenimiento de la postura. El consumo de una dieta equilibrada, que cubra las
recomendaciones de macronutrientes y fundamentalmente de proteinas
contribuye a mejorar la composicion corporal. Ademas, utilizar un suplemento
nutricional con propiedades beneficiosas sobre la composicion corporal, la funcion

y la calidad muscular es fundamental para tener un envejecimiento saludable.

En esta tesis doctoral se analiza la eficacia del consumo diario durante 12
semanas de un extracto de espinaca sobre la composicién corporal, la funciéon y
calidad muscular y la calidad de vida en individuos mayores de 50 afios que

desarrollan un programa de ejercicio fisico pautado.






I1I - OBJETIVOS






CAPITULO IlI: OBJETIVOS 73

III - OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Determinar la eficacia del consumo diario durante 12 semanas de un extracto

de espinaca sobre la fuerza muscular en sujetos mayores de 50 afios que desarrollan

un programa de ejercicio fisico.

3.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

1-

Evaluar las modificaciones que produce la ingesta de extracto de
espinaca, durante 12 semanas, en la composicion corporal medida por
bioimpedancia.

Evaluar las modificaciones que produce la ingesta de extracto de espinaca
en la composicion corporal medida por densitometria durante un
consumo de 12 semanas.

Determinar las modificaciones sobre la fuerza isométrica del miembro
dominante después de la ingesta del producto experimental durante 84
dias.

Evaluar la incidencia sobre la fuerza isocinética en posicion de extension
de rodilla a 60° y 180° del miembro inferior dominante después del

consumo de producto durante 12 semanas.

Determinar la modificacion de la fuerza manual de ambas manos medida
mediante dinamometria manual tras la toma continuada del producto de

extracto de espinaca durante tres meses.

Valorar la modificacion de la fuerza dinamica maxima después de la

ingesta del producto experimental durante tres meses.

Evaluar los cambios sufridos en la calidad muscular dependiendo de la

masa muscular utilizada, tras las 12 semanas de consumo de producto:
e Masa muscular medida por bioimpedanciometria

e Masa muscular medida por densitometria



74

PILAR LOSADA ZAFRILLA

O-

10-

11-

e Masa muscular apendicular del miembro inferior dominante medida

por densitometria

Determinar la modificacion en la percepcion de la calidad de vida de los
sujetos tras el consumo continuo durante 12 semanas.

Valorar la modificacion del equilibrio de los sujetos a ensayo que han
ingerido el producto en investigacion después de 3 meses.

Determinar los cambios en la dieta de los sujetos al finalizar el consumo

durante 12 semanas de producto experimental.

Evaluar la seguridad del producto en investigacion en sujetos y los

posibles efectos adversos derivados de la ingesta diaria tras 12 semana



IV - MATERIAL Y METODO
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IV - MATERIAL Y METODO

4.1 DISENO DEL ESTUDIO

Ensayo clinico aleatorizado, controlado, doble ciego, con dos ramas paralelas
en funcion del producto consumido (producto experimental y producto placebo) y
unicéntrico. Disehado con el objetivo de medir la eficacia de un suplemento

extraido de la espinaca sobre la fuerza muscular en sujetos mayores de 50 afos.

La duracién del estudio fue de 12 semanas, en las que los sujetos consumian
el producto experimental o el producto control, en funcién de la aleatorizacion.
Durante el desarrollo del estudio, el sujeto realiz6 3 visitas hasta completar el

estudio. En la siguiente figura (Figura 1) se muestra el disefio del estudio.

g .E BRAZO A: Extracto de espinaca y ejercicio fisico
- o
POBLACION = <
A ESTUDIO & g
= <
8 & BRAZO B: Placebo (maltodextrina) y ejercicio fisico
o <
______TOMA DE PRODUCTO (12 SEMANAS) |
VISITA O VISITA 1 VISITA 2
_— -1 0 84 m—

Figura 2. Representacion grafica del disefio del estudio.
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4.2 DEFINICION DE LA POBLACION A ESTUDIO

Se incluyd un total de 50 sujetos, siguiendo los criterios que se resumen a

continuacion. Todos los sujetos fueron asignados aleatoriamente a uno u otro

grupo. Todos los sujetos fueron expuestos a uno de los dos productos durante el

desarrollo del estudio.

4.2.1. Criterios de seleccion

Criterios de inclusién

Para ser incluidos, los sujetos debian de cumplir con todos y cada uno de los

siguientes criterios:

Edad comprendida entre los 50-75.
Indice de masa corporal menor de 32.
Sujetos que no desarrollen ejercicio fisico pautado de forma semanal.

Sujetos que hayan otorgado el consentimiento informado por escrito para

participar en el estudio.

Criterios de exclusidon

Fue motivo de exclusion del ensayo clinico la presencia, de al menos uno, de

los siguientes criterios:

1-

2-

Consumo durante los 6 meses anteriores al estudio de alimento funcional

o suplemento que modifique la composicion corporal.

Presencia de contraindicaciones absolutas o relativas dictaminadas por el
Colegio Americano de Medicina Deportiva, para la realizacion de
ejercicio fisico.

Presencia de enfermedades crénicas que impidan la realizacion de un
programa de ejercicio fisico (artropatias invalidantes, neumopatias
cronicas en grado moderado/severo, cardiopatia isquémica en

tratamiento, arritmias, etc)

Abuso de ingesta de alcohol.
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5- Presentar hipersensibilidad o intolerancia o alguno de los componentes

de los productos en estudio.
6- Incapacidad de comprender el consentimiento informado.
12- Enfermedades graves o terminales.
13- Sujetos con indice de masa corporal por encima de 32.
14- Mujeres embarazadas o lactantes.

15- Incapacidad de comprender el consentimiento informado.

La captacion de individuos se realizé mediante la difusion de informacion a
través de medios de comunicacion y redes sociales disponibles en la Universidad
Catdlica San Antonio de Murcia. A través de éstos se informa a la poblacion sobre

finalidad del estudio de investigacion y los criterios de inclusion y exclusion.

4.2.2. Abandono de participantes

Al comenzar el estudio, debido al cardcter voluntario en la participacion, los
sujetos pudieron abandonar el mismo sin que fuera necesario especificar las
razones que los llevaban a hacerlo y sin sufrir ninguna desventaja personal. Al
mismo tiempo, el investigador podia excluir a cualquier sujeto del estudio segin
su criterio, quedando esto reflejado y registrado en el cuaderno de recogida de

datos.

4.2.3. Criterios de retirada

El ensayo clinico y, con ello, el protocolo, podia ser interrumpido de forma

prematura en los siguientes casos:
- Violacién del protocolo.
- Acontecimiento adverso para el sujeto.
- Decision del investigador.
- Renuncia del propio individuo.

- Pérdida del seguimiento del sujeto.
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4.3. CEGAMIENTO

El ensayo clinico se realiz6 mediante el método doble ciego, para ello, se
seleccion6 un placebo de idénticas caracteristicas y del mismo aspecto que el
producto en investigacion, aunque sin actividad. Ambos fueron fabricados por el
promotor, se encapsularon de forma que se mantuvieran las condiciones de cegado
del estudio, manteniendo un peso y una apariencia que los hicieran indistinguibles
por los participantes e investigadores del estudio. Puesto que los productos fueron
idénticos y la asignacion al grupo de seguimiento fue ciega, no se proveyo otro tipo
de mecanismo de enmascaramiento.

Los productos fueron marcados con una etiqueta que los identific6 como

pertenecientes al ensayo clinico con cédigo de protocolo.

El personal que analizd todos los datos también estuvo cegado en todo

momento.

4.4. ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS DEL ESTUDIO

Las caracteristicas del producto sujeto a estudio son las siguientes:

1. Forma farmacéutica: cdpsulas, tanto el producto en investigacion

como el placebo.

2. Contenido: las capsulas del producto en investigacion contienen una
relacién 4:1 de Spinacia oleracea L. (su hoja comestible). El 88% del
producto es el extracto de Spinacia oleracea L., un 10% maltodextrina y

un 2% de silice coloidal anhidra.
3. Via de administracion: oral

4. Posologia: 4 capsulas/dia de 500mg, donde 2 debian de ser por la
mafiana y las otras dos a medio dia. Coincidiendo la ingesta con el

desayuno y la comida.

5. Tiempo de consumo: el tiempo de consumo de placebo y de producto
fue de 12 semanas (90 dias) en ambos casos.

6. Mediacion de rescate: dada la naturaleza del producto y del estudio,

no se requiso el establecimiento de una medicacion de rescate.
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7. Tratamientos previos y concomitantes: cualquier tratamiento
farmacologico o no, que se realiz6 durante el periodo de seguimiento
debidé de ser registrado en el CRD. El investigador principal del
estudio juzgd la idoneidad de la continuidad del participante en el

mismo.

8. Criterios para la modificacidon de pautas: dado el cardcter del ensayo,
no se modifico la pauta. En el caso de reaccion adversa en las fases
iniciales del estudio, el sujeto tenia que informar al investigador, el

cual determinaba si debia de ser excluido o no del estudio.

9. El investigador principal mantuvo un archivo con las fechas,
cantidades, cédigo de lotes del producto en investigacion /placebo
entregado y recogido.

10. Producto control: el producto placebo que estaba compuesto por
maltodextrina, la cual estaba encapsulado de la misma forma que el
producto en investigacion. El producto tenia las mismas

caracteristicas organolépticas que el producto en investigacién.

4.4.1. Cumplimiento de la ingesta del producto

Para comprobar que el sujeto a estudio cumplia con el consumo diario del
tratamiento asignado se contabilizé la cantidad de producto sobrante al final del
periodo. De esta forma, se comprobd y registro si los participantes cumplieron con

las pautas y la posologia indicada.

4.4.2. Lugar de realizacion

Las 3 visitas realizadas por los sujetos a estudio y las pruebas médicas se
llevaron a cabo en la Catedra de Fisiologia del Deporte de la UCAM (Murcia). Por
otro lado, los analisis sanguineos se realizaron en el Laboratorio de Fisiologia del

Ejercicio de la UCAM vy se analizaron en Laboratorios Munuera S.L.
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4.5. PROGRAMA DE ENTRENAMIENTO A ESTUDIO

4.5.1. Calentamiento

Antes del inicio de los test, se realizo un calentamiento especifico (5 min de

activacion sobre un cicloergémetro a 70-75 ppm, en el nivel 3).

Posteriormente se realizo movilidad articular y una serie de ejercicios como
sentadillas, flexo-extension de tobillo desde de pie, estiramiento de la parte
posterior de la pierna de forma dindmica y estiramiento de cuddriceps activo
(llevando los pies al gluteo, intentando alcanzar el pie con la mano. Cada uno de
los ejercicios se realizaron 15 repeticiones, realizando 30 repeticiones en total en los

ejercicios unilaterales.

4.5.2. Programa de entrenamiento

Los participantes realizaron el test 1 de repeticion maxima (test 1 RM)
basandose en la velocidad de desplazamiento para sentadilla en una maquina
Smith (Technogym, Cesena, Italia). Ademas, se utilizé un transductor lineal de
velocidad (Chronojump, Barcelona, Espafia) para evaluar la velocidad de
desplazamiento de la barra. Se obtuvieron la carga, la velocidad media
propulsiva (VMP), el porcentaje de 1RM y se estim6 el 1RM o fuerza dindmica
maxima.

A partir de estas variables se planificaron las cargas de entrenamiento para
las siguientes sesiones de entrenamiento para cada participante. La primera carga
se fijo en 5 kg (la barra sin carga); después se fijaron diferentes cargas, afadiendo
10 kg en cada nueva repeticion hasta que la VMP alcanzada fuera inferior a 0,5 m/s,
con al menos 3 min de descanso entre repeticiones. A partir de ese momento, se
aumentd progresivamente la carga en pasos de 5 a 1 kg hasta determinar la 1IRM.
Se realizaron dos repeticiones con cargas ligeras a moderadas (VMP > 0,50 m/s),
pero solo se realizo 1 repeticion con cargas mas pesadas (VMP < 0,50 m/s). El tiempo

de recuperacion se fijo en 5 min para las cargas mas pesadas.
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4.6. VARIABLES A ESTUDIO

Todas las variables se analizaron en la poblacion de estudio, en cada una de
las dos visitas que el sujeto realizd: en situacion basal y tras 12 semanas de consumo

ininterrumpido del producto.

Para poder participar en el estudio todos los sujetos debian seguir unas
recomendaciones higiénico-dietéticas que fueron explicadas y suministradas por el

investigador al comienzo del ensayo:

No debian comenzar ni modificar ningin tratamiento hormonal ni médico

durante el estudio si no estaba debidamente justificado.

No cambiar, significativamente, los habitos dietéticos, en especial de aquellos

alimentos que contienen flavonoides, tipo café, té, chocolate, nueces, etc.

No tomar ni seguir ningin tratamiento que pudiera afectar a los parametros
del estudio. Ademads, debian de cumplir con las sesiones de entrenamiento
programadas tres veces por semana, donde solamente se permitié la pérdida de un

total de tres dias de entrenamiento.

—->VARIABLE PRINCIPAL

La variable principal del estudio fue evaluar la eficacia de un suplemento de
extracto de espinaca consumido de forma diaria durante 12 semanas sobre la fuerza
muscular en sujetos mayores de 50 afios que desarrollan un programa de ejercicio
fisico, enfocada a la fuerza poliarticular, individualizado y progresivo en los que se
trabajo los principales grupos musculares en circuito de moderada-elevada
intensidad. El programa tenia una duracion de 36 sesiones, tres dias a la semana en

dias alternos, durante el periodo de consumo y con una duracion de una hora.

—->VARIABLES SECUNDARIAS

Todas las variables utilizadas en este estudio son adecuadas a los objetivos
planteados en el protocolo. Se consideran actualmente como las referencias

cientificas y, por tanto, estan validadas.
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>VARIABLES DEMOGRAFICAS

Se tomaron algunas variables sociodemograficas, asi como constantes vitales
en las visitas de cribado, de inicio y de final de fase. La evaluacion de estas variables

fue:
- Edad
- Altura
- Peso
- Presion arterial sistolica

- Presidn arterial diastolica

4.6.1. Variable de composicion corporal

4.6.1.1. Bioimpedancia

Se llevo a cabo una bioimpedancia, sobre la base de las propiedades eléctricas
de los tejidos bioldgicos, para evaluar las variaciones en la composicidon corporal
de los individuos del ensayo a lo largo del estudio, sobre la base de las propiedades
eléctricas de los tejidos biologicos. Dicha medicion se llevo a cabo en condiciones
de ayuno, en el comienzo del estudio (visita basal) y al finalizar el mismo (semana
12).

Para ello se utilizé un Analizador de la Composicion Corporal BC-420MA
TANITA, donde previamente se debia de conocer la altura del sujeto (el cual fue
medido en la visita basal) y su fecha de nacimiento.

Los datos que fueron analizados son:

- Peso (Kg)

- Masa grasa (Kg)

- Porcentaje de masa grasa (%)

-Masa magra (Kg)
- Masa Muscular (Kg)
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4.6.1.2. Densitometria

Se utilizé un densitémetro radiologico Norland XR-46 de haz lineal (Pencil
Beam) DXA (Absorciometria Fotonica Dual). El cual utiliza como fuente de rayos X
un tubo emisor de anodo estacionario con refrigeracion por aire, con potencial
constante de 100 Kv, corriente de dnodo de 1,3 mA y seccién de punto focal de 0,5
mm. Su filtracion minima es equivalente a 2,7 mm de aluminio y presenta dos
detectores de rayos X de centelleo de ioduro sédico (Na I) en modo de pulso

continuo.

La calibracién es automatica con el estandar de calibracion suministrado de

77 niveles y la fantoma de control de calidad QC (fantom quality control).

La exactitud es del 1% (basado en fantoma de hidroxiapatita: programa de
control de calidad que se realiza a diario para detectar cualquier tipo de fallo que
altere la precision del aparato). La dosis de radiacion que recibe el sujeto es inferior
a 1,0 rem (muy por debajo de los limites anuales permitidos). Es preferible que la
zona a explorar esté desnuda (aunque es posible usar ropa fina que no lleve
accesorios metdlicos o minerales) y, obviamente, el sujeto no pudo moverse

durante el tiempo que duraba la prueba.
Los parametros medidos en esta prueba y han sido analizados son:
- Masa Total — Peso (Kg)
- Masa Grasa (Kg)
- Masa Magra (Kg)
- Masa Muscular (Kg)
- Masa Muscular apendicular del miembro inferior (Kg)

Para calcular la masa muscular y la masa muscular apendicular del miembro
inferior se utilizo los valores de Lean Indices que determina el informe del DEXA.
Dichos valores son la masa muscular dividido por la altura y la masa muscular en

extremidades dividida por la altura, respectivamente.
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4.6.2. Variables que miden la funcién muscular

4.6.2.1. Dinamometria de pierna (isocinética e isométrica)

Para realizar estas mediciones se utilizdé Dinamdémetro Isocinético Biodex
System 3 (Biodex Medical System, Shirley, New York, USA).

Antes del inicio de los test, se realizo un calentamiento especifico (5 min de
activacion sobre un cicloergémetro a 70-75 ppm, en el nivel 3 y a 70-75 rpm).
Posteriormente se realizo movilidad articular y una serie de ejercicios como
sentadillas, flexo-extension de tobillo desde de pie, estiramiento de la parte
posterior de la pierna de forma dindmica y estiramiento de cuddriceps activo
(llevando los pies al gluteo, intentando alcanzar el pie con la mano. Cada uno de
los ejercicios se realizaron 15 repeticiones, realizando 30 repeticiones en total en los

ejercicios unilaterales.

En la primera visita los sujetos antes de comenzar a realizar las mediciones y
el calentamiento realizaron una serie de ensayos de cada uno de los ejercicios para

cerciorarse del movimiento que se le requeria.

e Dinamometria Isocinética

Se evaluo la fuerza isocinética concéntrica de extension en la articulacion de
la rodilla dominante. Previo a la evaluacion de las distintas valoraciones se realiz6

la calibracién del aparato siguiendo las recomendaciones del fabricante.

El protocolo a tener en cuenta para desarrollar estas pruebas con cada uno de
los sujetos en ambas visitas fue: el sujeto se sentaba en el asiento del dinamometro,
orientado con el eje de rotacion de la rodilla dominante. Se colocaron correas para
asegurar el muslo, la pelvis y el tronco a dicho sillén, con el objetivo de evitar
movimientos adicionales del cuerpo que puedan repercutir en los resultados de la
prueba. Posteriormente, se alineé el eje de rotacién articular de la rodilla
(determinado mediante la palpacion de la cara externa del condilo lateral femoral
con flexion a 90°) con el eje del dinamometro y el eje longitudinal de la pierna, con
la palanca del dinamoémetro. El punto de aplicacion de la fuerza (zona

almohadillada de empuje y traccion) se fijo en el tercio distal de la pierna,
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inmediatamente por encima del maléolo tibial. Se fijo en 90° el rango de
movimiento de la rodilla, tomando como valor de inicio la maxima extension activa
de la articulacion. Los sujetos debian de extender y flexionar la rodilla
completamente, y ademas realizar la maxima fuerza posible en cada una de las

repeticiones y series.

La prueba consistia en realizar 5 repeticiones maximas de flexion y extension
de rodilla a una velocidad de 60° seg-1 y 180° seg-1. Antes de comenzar las 5
repeticiones, el sujeto debia de realizar 2 repeticiones, las cuales no eran medidas y

servian de calentamiento para el sujeto.

El sujeto debia de generar sus maximos valores de fuerza tan rapido y tan

fuerte como fuera posible.
Las variables analizadas fueron:

Pico par isocinético: torque maximo concéntrico aplicado a una velocidad

constante (60° seg-1y 180° seg-1). Se expresé en Newton x metro.

Trabajo: fuerza ejercida por la distancia de desplazamiento aplicado a
distintas velocidades angulares constantes (60° seg-1 y 180° seg-1). Es la energia

desarrollada. Se expreso en Julios.

Potencia media: es la potencia isocinética media de las repeticiones

realizadas. Se expreso en vatios (W).

Trabajo total de la repeticion maxima: fuerza ejercida por la distancia de
desplazamiento aplicado a distintas velocidades angulares constantes en la
repeticion maxima (60° seg-1 y 180° seg-1). Es la energia desarrollada. Se expresd

en Julios.
e Dinamometria Isométrica
Se evaluo la fuerza isométrica para la rodilla dominante. Realizando
previamente a la evaluacion, la calibracion del aparato siguiendo las
recomendaciones del fabricante.

Este test se realizd después de realizar el test de dinamometria isocinética. Y

con el mismo protocolo comentado anteriormente.

La prueba consistia en realizar la maxima fuerza sobre una resistencia y
rango de movimiento constante. En esta prueba la palanca del dinamoémetro no

permitia mover la pierna al sujeto, por lo que la fuerza debia de ejercerla como si
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estuvieran intentando realizar una extension completa de rodilla. La fuerza se
mantenia durante 5”, con un descanso entre repeticiones de 30”. El sujeto debia de
realizar 3 repeticiones, y antes de ello, realizaban una repeticion, la cual no era

medida y valorada, solamente servia de calentamiento.
Las variables analizadas fueron:

Torque pico isométrico: torque maximo concéntrico aplicado a una

velocidad constante (90° seg-1). Se expresé en Newton x metro.

Torque pico promedio isométrico: promedio del torque méximo concéntrico

aplicado a una velocidad constante (90° seg-1). Se expres6 en Newton x metro.

4.6.2.2. Dinamometria de mano

La fuerza de agarre fue medida con un dinamdmetro digital de mano Takei
T.K.K.5401 GRIP-D (Takei Scientific Instruments Co., Ltd, Tokyo, Japén). Para ello, se
realizaron 3 mediciones en cada mano de manera alterna. Las dos primeras fueron
seguidas, mientras que para la tercera se dejé un minuto y medio de recuperacion.
La variable fue recogida en kilogramos, tanto para la mano derecha como para la

mano izquierda.

4.6.2.3. Fuerza dindmica maxima - FMD

La fuerza dindmica maxima o conocido como 1RM es la expresion maxima
de fuerza cuando la resistencia solo se puede desplazar una vez o se desplaza

ligeramente y/o transcurre a muy baja velocidad en una fase del movimiento.

Esta evaluacion se llevé a cabo después de dos semanas de entrenamiento, es
decir, después de 6 entrenamientos, donde los sujetos ya estaban familiarizados

con los ejercicios a realizar y con las maquinas de entrenamiento.

Antes del inicio de los test, se realizé un calentamiento especifico (5 min de
activacion sobre un cicloergémetro a 70-75 ppm, en el nivel 3 y a 70-75 rpm).
Posteriormente se realizo movilidad articular y una serie de ejercicios como
sentadillas, flexo-extension de tobillo desde de pie, estiramiento de la parte
posterior de la pierna de forma dindmica y estiramiento de cuddriceps activo

(llevando los pies al gliteo, intentando alcanzar el pie con la mano. Cada uno de
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los ejercicios se realizaron 15 repeticiones, realizando 30 repeticiones en total en los

ejercicios unilaterales.

Los participantes realizaron el test 1IRM basandose en la velocidad de
desplazamiento para sentadilla en una maquina Smith (Technogym, Cesena, Italia).
Ademas, se utilizo un transductor lineal de velocidad (Chronojump, Barcelona,
Espafia) para evaluar la velocidad de desplazamiento de la barra. Se obtuvieron la
carga, la velocidad media propulsiva (VMP), el porcentaje de 1RM y se estimo el

1RM o fuerza dindmica méaxima.

A partir de estas variables se planificaron las cargas de entrenamiento para
las siguientes sesiones de entrenamiento para cada participante. La primera carga
se fijo en 5 kg (la barra sin carga); después se fijaron diferentes cargas, afiadiendo
10 kg en cada nueva repeticion hasta que la VMP alcanzada fuera inferior a 0,5 m/s,
con al menos 3 min de descanso entre repeticiones. A partir de ese momento, se
aumentd progresivamente la carga en pasos de 5 a 1 kg hasta determinar la 1IRM.
Se realizaron dos repeticiones con cargas ligeras a moderadas (VMP > 0,50 m/s),
pero solo se realizo 1 repeticion con cargas mas pesadas (VMP < 0,50 m/s). El tiempo

de recuperacion se fijo en 5 min para las cargas mas pesadas.

4.6.3. Variables que miden la calidad muscular

La calidad muscular se define como la fuerza o potencia por unidad muscular
las cuales reflejan los cambios en la arquitectura y composicion muscular, asi como
la funcién por unidad muscular. Por lo tanto, evaluar la calidad muscular en
adultos de mediana edad podria proporcionar informacion sobre dicha calidad en
relacién a la edad y asi identificar el riesgo y poder intervenir en su estilo de vida.
Para poder calcularla se debe tener en cuenta la masa muscular y el pico par de la

dinamometria isocinética o isométrica.

Esta variable fue medida teniendo en cuenta los valores obtenidos mediante

bioimpedancia y densitometria.
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4.6.3.1. Calidad muscular segun bioimpedancia

Se calculd dividiendo la masa muscular entre el pico par de la prueba

isométrica y de la prueba isocinética de la extension a 60° de la pierna dominante.

4.6.3.2. Calidad muscular segun densitometria

Se calculd dividiendo la masa muscular calculada por el DEXA entre el pico
par de la prueba isométrica y de la prueba isocinética de la extension a 60° de la

pierna dominante.

Ademads, también se calculd teniendo en cuenta la masa muscular
apendicular del miembro inferior de la pierna dominante. También para ambas

pruebas, isométrico e isocinético de la extension a 60°.

La unidad de medida de la calidad muscular es N x m/kg.

4.6.4. Calidad de vida

Es una escala genérica que proporciona un perfil del estado de salud y es
aplicable a la poblacion general. Ha resultado util para evaluar la calidad de vida
relacionada con la salud en la poblaciéon general y en subgrupos especificos,
comparar la carga de muy diversas enfermedades, detectar los beneficios en la
salud producidos por un amplio rango de terapias diferentes y valorar el estado de
salud de pacientes individuales. El Cuestionario de Salud SF-36 (anexo 1) estd
compuesto por 36 preguntas (items) que valoran los estados tanto positivos como
negativos de la salud. El cuestionario cubre 9 escalas, que representan los conceptos
de salud empleados con mas frecuencia en los principales cuestionarios de salud:
funcion fisica, rol fisico, dolor corporal, salud general, vitalidad, funcion social, rol

emocional, salud mental y evolucién.
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4.6.5. Encuesta dietética

Se eligié un método retrospectivo siendo la encuesta alimentaria “Recuerdo
de 24 horas”. Los datos se recogieron durante un periodo de 3 dias al comienzo y
al final de la intervencidn (siendo dos dias entre semana y un dia de fin de semana).
En esta encuesta se reflejo la ingesta total cualitativa y cuantitativa de los alimentos
ingeridos por los individuos a estudio. Para obtener una descripciéon adecuada de
los alimentos y bebidas consumidas se les entreg6 junto con la encuesta un guion
con las pautas a seguir para rellenarla correctamente. También se realizd una

explicacion oral con estas pautas.

Una vez completadas las encuestas, fueron recogidas, revisadas y valoradas
mediante el programa informatico Dietsource® v3.0, obteniendo asi una clara
muestra de la nutricién habitual de cada individuo. Las variables nutricionales que
se analizaron fueron: consumo energético (Kcal.) e ingesta absoluta y relativa al

consumo calorico de macronutrientes (hidratos de carbono, lipidos y proteinas).

4.6.6. Seguridad

Se realizo un andlisis de bioquimica sanguinea donde se determin¢ los
valores de las enzimas GOT, GPT, GGT, LDH y de bilirrubina para la valoracion
de la funcidon hepatica, y biomoléculas tales como urea y creatinina para la
valoracion de la funcion renal. Asi mismo se realizé un hemograma para valorar la
serie roja, blanca y plaquetas. La obtencion de la muestra sanguinea se realizd en
condiciones de ayuno, y en dos ocasiones a lo largo del estudio, en situacion basal
y al finalizar el consumo del producto objeto de estudio.

En cada una de las visitas se realizd6 un registro y evaluaciéon de los

acontecimientos adversos acaecidos.

Cualquier tipo de acontecimiento adverso fue recogido cuando lo comunico
el participante, espontdneamente o por indicacion del equipo de investigacion, y
fue descrito en registro correspondiente para documentar la tolerabilidad al
mismo.

Estos registros contienen informacion sobre la naturaleza, severidad, tiempo
de inicio y tiempo de duracion de las reacciones adversas, las acciones tomadas
para revertirlas y la probabilidad de que guarden relacion con los productos del
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ensayo, ademas de cualquier otra cuestion que se estime oportuna. La notificacion
completa y oportuna de todos los acontecimientos adversos que se presenten en
asociacion con la administracion del producto en estudio servira al promotor para
identificar aquellas reacciones que pudieran estar posiblemente relacionadas con el

compuesto.

4.6.7. Desarrollo del estudio

Antes de la primera visita basal se llevo a cabo el reclutamiento, donde se le
inform¢ al sujeto de forma oral y escrita sobre el procedimiento y el desarrollo del
estudio.

e Fase de reclutamiento: 10 dias antes del inicio de la fase experimental,

se comenzd el periodo de reclutamiento. Se seleccionaron los
participantes potenciales entre la poblacion general. Para ello, se llevo
a cabo una campana de captacion de voluntarios que querian
participar en el estudio mediante material informativo, correo

electronico, etc.

o Fase de seleccion (VO0): (15 dias antes) En primer lugar, se entrego6 la

Hoja de Informaciéon al sujeto, y una vez que los sujetos
comprendieron todo lo relativo al estudio y aceptaron participar en

el, firmaron el Consentimiento Informado.

Los sujetos fueron examinados y entrevistados previamente al comienzo del

estudio para recoger los siguientes datos:
Datos personales y demograficos.
Anamnesis detallada, incluyendo datos sobre sus héabitos de vida.

Cada individuo fue informado de las caracteristicas del producto, asi como
de los posibles efectos adversos indeseables que podria provocar su consumo.
Ademas, se les inform¢ del caracter voluntario del producto, tanto para su

participacion como para su abandono.
En esta fase de seleccion también fue necesario tener en cuenta:

La corroboraciéon del cumplimiento de todos y cada uno de los criterios de

inclusion y de ninguno de los criterios de exclusion.
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Tras la fase de seleccidn, los pacientes que cumplian todos los criterios de
inclusion y ninguno de exclusion fueron asignados aleatoriamente a uno de los
grupos (consumicion del producto experimental o consumicién del producto

placebo).

e Fase experimental: los 50 sujetos fueron incluidos aleatoriamente en

cada uno de los productos. Los sujetos que participaron en el estudio
debian de mantener sus habitos de vida habituales, tratando de

realizar los menores de cambios posibles.

El tiempo de desarrollo de la fase experimental fue de 12 semanas, tiempo en

el que los sujetos debian consumir el producto objeto de estudio o placebo.

Durante el desarrollo del estudio, los sujetos tuvieron que acudir a la unidad
de investigacion tres veces por semana, ademas de dos visitas, una al inicio y otra
al final. La primera de ellas considerada como visita 1, la cual deberian de realizar
antes de comenzar a consumir el producto; la segunda de ellas y la ultima,
considerada como visita 2, coincidiendo con la semana 12 del consumo del

producto.

Para que no todos los sujetos coincidieran en las visitas, se realizaron en un

margen de 7 dias.

En las dos visitas llevadas a cabo en el estudio, el sujeto debia de realizar la
siguiente metodologia:

- Cumplimiento del CRD.

- Entrega o recogida del producto.

- Bioimpedancia.

- Cuestionario SF36 de calidad de vida.

- Andlisis sanguineo.

- Densitometria de cuerpo completo.

Se realiz6 un calentamiento, que constaba de 5 en bicicleta estatica.
Posteriormente, se realiz6 movilidad articular y los ejercicios de sentadillas, flexo-
extension de tobillo desde de pie, estiramiento de la parte posterior de la pierna de
forma dindmica y estiramiento de cuadriceps activo (llevando los pies al gluteo,

intentando alcanzar el pie con la mano). De cada uno de los ejercicios se realizaron

15 repeticiones, siendo en los ejercicios bilaterales, 30 repeticiones en total.
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Al finalizar el calentamiento, se llevaron a cabo las pruebas en el

Dinamometro (isocinético y posteriormente el isométrico).

La tnica diferencia entre ambas visitas es que en la visita 1 se tuvo que

realizar una familiarizacion.

Durante las 12 semanas de consumo de producto los sujetos realizaron
entrenamientos. Los sujetos realizaron 3 entrenamientos por semana de una hora
de duracion para trabajar los principales grupos musculares con ejercicios
poliarticulares, de forma individualizada y progresiva. En total fueron 36 sesiones

de entrenamiento.
El procedimiento y mediciones que se van a llevar a cabo en cada una de las
visitas son los siguientes:

Tabla 3. Procedimiento a seguir en la entrevista inicial con el paciente.

Seguimiento VISITA 1 VISITA 2

Historia clinica X
Criterios inclusidon/exclusion X
Consentimiento informado X
Aleatorizacién X

Entrega del producto X
Recogida del producto X
sobrante

Funcién muscular X X
Bioimpedancia X X
Densitometria X X
Calidad de vida X X
Equilibrio X X
Analisis sanguineo de X X
seguridad

Acontecimientos adversos X
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4.6.8. Comité de ética

El estudio se realizo de acuerdo con las normas internacionales sobre ensayos

clinicos:
e Declaracion de Helsinki (altima version registrada).
e Buenas practicas clinicas.

Se mantuvo en todo momento los niveles mas altos de conducta profesional
y confidencialidad de todos los datos recogidos concernientes al estudio. Se
cumplié con la legislacion nacional vigente sobre proteccion de datos de caracter
personal (Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos
Personales y garantia de los derechos digitales y Reglamento (UE) 2016/679 del
Parlamento Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 relativo a la proteccion
de las personas fisicas en lo que respecta al tratamiento de datos personales y a la
libre circulacion de estos datos). De acuerdo a lo que establece la legislacion
mencionada, el participante pudo ejercer los derechos de acceso, modificacién,
oposicion y cancelacion de datos, para lo cual tnicamente debi¢ dirigirse al

investigador del estudio.

El estudio conté con la aprobacién del Comité de Etica de la Universidad
Catdlica de Murcia (UCAM) el 27 de marzo de 2020 con el cédigo CE032003 (anexo
2). Ademas, se encuentra registrado en la plataforma sobre ensayos clinicos

clinicaltrial.gov con el nimero de identificacion NCT04612127.

Solo en situaciones puntuales se realizaron desviaciones del protocolo sin la
aprobacién del Comité de FEtica. Estas desviaciones no pusieron en peligro la
situacion de los sujetos, ni afectaron negativamente a sus derechos o a la validez de
la investigacion ya qué fueron cambios relacionados con aspectos administrativos
del estudio.

4.6.8.1. Comité de ética independiente

La identidad de los sujetos se codifico en los documentos del estudio y sélo
personal debidamente autorizado tuvo acceso a los datos personales identificables
en momentos donde los procedimientos de verificacion de datos exigian la
inspeccion de dicha informacion. Es por ello por lo que los investigadores

garantizaron el anonimato de los sujetos inscritos en el estudio.
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Todos los datos consignados en los cuadernos de recogida de datos (CRD)
fueron tratados de forma confidencial y siempre con el codigo del sujeto, al igual
que en los resultados del estudio y en las publicaciones derivadas del mismo,

donde no apareceran nunca sus datos personales.

El investigador guarda un documento con la correspondencia entre codigos
y nombres. El investigador principal mantiene bajo estricta confidencialidad los

documentos que no seran devueltos al patrocinador.

Los CRD se han completado cuidadosamente. Las correcciones o supresiones
de datos se han anotado junto a la linea corregida para que los datos originales
sigan siendo legibles. Las modificaciones han sido firmadas y fechadas por el
investigador que realiza los cambios.

Solamente el personal asignado para el estudio y los miembros del Comité
de Etica correspondiente que evaltia el estudio han tenido acceso a los datos
confidenciales de los participantes. Ademas, se concedi6é acceso a los datos al
estadistico encargado del andlisis estadistico y a la empresa del estudio,

manteniendo el anonimato de los pacientes.

Las historias clinicas, asi como todos los documentos pertenecientes al
estudio son conservados en el archivo del estudio por el investigador, guardados
bajo llave durante el periodo de tiempo establecido por la normativa. En caso de

tener que realizar algun traslado o eliminacidn, se registrara.

4.6.8.2 Consentimiento informado del sujeto

Cada paciente fue informado de las caracteristicas del estudio oralmente y
por escrito mediante la Hoja de Informacién al paciente (anexo 3) y el
Consentimiento Informado (anexo 4), que incluia informacion sobre los aspectos

mas relevantes del ensayo clinico:
- Derechos de la persona que participa en el estudio
- Objetivo del estudio
- Aspectos metodologicos
- Tratamientos a administrar

- Inconvenientes y riesgos derivados del estudio
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- Posibles acontecimientos adversos

- Acceso a los datos y confidencialidad

- Compensacion econdmica y politica de seguros
- Investigadores

Una vez que el paciente fue plenamente informado de las implicaciones y
restricciones del protocolo, tuvo que firmar el Documento de Consentimiento
Informado junto con el investigador principal, antes de ser inscrito en el estudio.
Con esta firma el paciente declaraba su participacion voluntaria y libre, y su

intencion de cumplir con el protocolo y seguir las instrucciones del investigador.

El sujeto conservd el Documento de Consentimiento Informado y la hoja de
informacidn durante el estudio, con toda la informacion pertinente, incluyendo los
datos de contacto del investigador con el que se puso en contacto durante el
desarrollo del estudio. El investigador principal conserva los Documentos de

Consentimiento Informado firmado en el archivo del investigador.

4.6.9. Analisis estadistico

Se nombrd un técnico de apoyo a la investigacion cuya principal funcion fue
asegurarse de que el estudio se realizard conforme a lo exigido en el protocolo.
Revisé los CRD individualmente y se comprob6 que todos los datos se hayan

recogido correctamente.

Los datos de todos los CRD fueron introducidos en una base de datos creada
a tal fin y dotada de margenes de seguridad y normas de coherencia interna, tras
lo cual se repasaron los casos que presentaron valores anomalos o incoherentes.
Los datos de identificacién de cada participante no se incorporaron a la base de
datos en la que se recojan las variables objeto de estudio. Al finalizar el estudio se
procedio a su analisis estadistico.

Poblaciones para el analisis: todos los analisis se realizaron a partir de una
unica muestra de pacientes valorables que incluy6 todos aquellos pacientes que

cumplen los criterios de seleccion.
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4.6.9.1. Metodologia estadistica

Estudio descriptivo de las variables

Se realiz6 un andlisis descriptivo (media y desviacion estandar) de todas las
variables en estudio, tanto de las condiciones basales de cada una de ellas como de
su evolucion. Este andlisis se realizo para el grupo total de individuos que

participaron en el estudio.

Estudio comparativo entre grupos en estado basal

La homogeneidad de la poblacion en el estado basal con respecto a variables
demograficas, antecedentes médicos y otros pardmetros clinicos también fueron
analizados. Para las variables cuantitativas se desarrollaron comparaciones de ¢-
student entre las dos ramas del estudio. Las variables cualitativas fueron analizadas
mediante test de homogeneidad basados en la distribucién Chi-cuadrado cuando
los valores esperados lo hicieron posible y mediante test exactos de Fisher en caso

contrario.

Evolucion de las variables

Para analizar las diferencias entre los grupos (experimental y control) en la
evolucion de las distintas variables realizamos un andlisis de varianza para
medidas repetidas con un factor intrasujeto (tiempo: basal y final) y un factor
intersujeto (producto: producto experimental y producto placebo). De esta manera
establecimos diferencias en cada una de las variables analizadas, atendiendo a estos
factores. Para el analisis post-hoc se realizd test de Tukey o de Bonferroni. Se
realizaron las comparaciones para aquellos efectos significativos con la opcidon de

asumir o no igualdad de varianzas.

En el conjunto de pruebas estadisticas el nivel de significacion utilizado fue

de 0,05. El andlisis estadistico se llevd a cabo con el software informatico SPSS 25.0.
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V -RESULTADOS

5.1. DIAGRAMA DE FLUJO

Como muestra el diagrama de flujo (figura 3), se seleccionaron inicialmente
80 sujetos para participar en el ensayo clinico. De ellos, sélo 51 sujetos fueron
elegidos; 29 participantes fueron excluidos: 21 por no cumplir los criterios de

seleccion y 8 por renunciar a participar en el estudio.

Los 51 sujetos seleccionados fueron distribuidos aleatoriamente en dos
grupos, 26 en el grupo experimental y 25 en el grupo de placebo. Durante la fase
experimental se perdieron 6 participantes, 3 en el grupo con consumo de extracto
de espinaca y 3 en el grupo con consumo de placebo. Finalmente, la muestra se

constituy6 por 45 sujetos (23 grupo experimental y 22 grupo placebo).
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Figura 3. Diagrama de flujo.
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5.2. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y OTRAS CARACTERISTICAS
BASALES.

La edad media de todos los sujetos era de 58,85 + 6,2 afos, de los cuales 8
sujetos eran hombres (17,78 %) y 37 (82,2 %) mujeres. Por grupos, la edad media de
los sujetos del grupo de ingesta de extracto de espinaca fue de 59,2 + 5,6 afios, y la
edad media de los sujetos del grupo control fue de 58,6 + 6,6 afios.

El peso corporal medio que present6 la muestra fue de 69,81 + 9,0 Kg, con un
IMC medio de 26,16 + 3,3 Kg/m2 y con un porcentaje de masa grasa de 34,36 + 6,2
%.

Los niveles de tension arterial al inicio del estudio fueron normales y
homogéneos para ambos grupos. El grupo con consumo de extracto de espinaca
comenzo con valores de presion sistolica de 128,0 £ 20,4 mmHg y 82,6 + 11,9 mmHg
de presion diastdlica. Los valores del grupo con consumo de placebo fueron de
123,1 + 14,3 mmHg para la presion sistdlica y de 80,3 + 9,1 mmHg de presién
diastdlica.

Al inicio del estudio las mujeres comenzaron con unos niveles de cantidad
muscular de 5,6 + 0,6 kg/m2 y los hombres con valores de 7,5 + 0,9 kg/m2. Teniendo
en cuenta los puntos de corte establecidos por EWGSOP2 (6) en relacion a la baja
masa muscular, las mujeres que participaron en el estudio se les engloba en
términos sarcopénicos, ya que se encuentran en valores inferiores a 6 kg/m2 y la
media de los hombres se encuentran por encima de dichos niveles (7 kg/m2), no

pudiendo determinar que eran sarcopénicos.

Todas las variables demograficas y basales de los sujetos partian de valores
homogéneos, ya que no se observaron diferencias significativas al comparar los

valores iniciales entre grupos.
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5.3. COMPOSICION CORPORAL

5.3.1. Bioimpedanciometria

e PORCENTAJE DE MASA GRASA

Para el porcentaje de masa grasa medido por bioimpedanciometria,
observamos que el grupo control parte de valores de 33,5 + 6,6 % y el grupo

experimental de 34,6 + 5,7 %.

El grupo control finaliza el estudio con valores de 33,4 + 5,6 %. El grupo
experimental consigue obtener los valores un poco mas bajos tras 12 semanas de

consumo de producto y ejercicio fisico, siendo éstos de 33,9 + 5,7 %.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 4. Parametros descriptivos (media y desviacion estdndar) del porcentaje de la masa
grasa medido por bioimpedanciometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 34,6 £5,7 33,9+5,7 0,235
Masa Grasa (%) 0,466
Placebo 33,5+6,6 33,4%5,6 0,883

Lvalor de p en la evolucidn de cada uno de los grupos por separado; 2Valor de p en la evolucion de la variable
entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Ambos grupos
son homogéneos ya que parten de las mismas caracteristicas en el
instante inicial del estudio (p=0,542).

e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. No se aprecian diferencias significativas (p=0,883) en

la evolucidn de esta variable, tras el consumo del producto placebo.

e Grupo experimental. Tras el consumo del producto de investigacion,

no se aprecian diferencias significativas (p=0,235).
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Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al comparar el
grupo placebo y experimental, no se puede determinar que el consumo del
producto tras 12 semanas, disminuya el porcentaje de masa grasa con respecto al
grupo control, ya que no hay diferencias significativas (p=0,466).

Tiempo
36 M inicial

OFinal
357
347

33

32

Porcentaje Masa Grasa - BIA

314

Extracto de espinaca Placebo

Dradusta
Figura 4. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
porcentaje de la masa grasa medido por bioimpedanciometria al inicio y final
de cada consumo.

e MASA GRASA

En la tabla 2 observamos que el grupo control comienza con valores de 23,1
+ 5,9 kg de masa grasa y termina con niveles de 22,9 + 4,9 kg al ser medido por
bioimpedanciometria.

El grupo experimental comienza con valores de 24,3 + 4,9 kg, y al finalizar la

ingesta del producto consigue un valor de 23,8 + 5,3 kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 5. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa
grasa expresada en kilos medido por bioimpedanciometria al inicio y final de

cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 24,3+4,9 23,8+5,3 0,242
Masa Grasa (Kg) 0,627
Placebo 23,1+59 22949 0,638

1Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2Valor de p en la evolucidn de la variable
entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en el
instante inicial (p=0,450), por lo que ambos grupos parten de valores

homogéneos para esta variable.
e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. La evolucion de los sujetos que han consumido el producto
placebo no tiene diferencias significativas (p=0,638) en los valores de esta
variable. Esto determina que el consumo de placebo no ha modificado los

niveles de esta variable durante el proceso de ingesta.

e Grupo experimental. No se observan diferencias en la evolucion de esta
variable (p=0,242), por lo que no presentan ninguna modificaciéon en sus

niveles.

e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al comparar la
evolucion entre ambos grupos, no se observan diferencias significativas
(p=0,627), por lo que el consumo de producto experimental no mejora en

mayor medida el valor de esta variable.
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Figura 5. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa

grasa expresada en kilos medido por bioimpedanciometria al inicio y final de
cada consumo.

¢ MASA MAGRA

Con respecto a la masa magra o masa libre de grasa medida con
bioimpedanciometria, al inicio del estudio los grupos comenzaron con valores de

45,9 £ 7,3 kg en el grupo experimental y con 45,6 + 8,1 kg en el grupo control.

Al terminar el estudio ambos grupos aumentaron estos valores a 46,2 + 6,9 kg

en el grupo experimental, y 45,8 + 8,4 kg en el grupo control.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 6. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa

magra medido por bioimpedanciometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 45,9+7,3 46,2+6,9 0,508

Masa Magra (Kg) 0,994

Placebo 45,6+8,1 458+8,4 0,524

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en
el instante inicial (p=0,875). Es por ello que ambos grupos son

homogéneos para esta variable.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. El consumo de placebo no ofrece ninguna
modificacidn en los niveles de esta variable durante la ingesta. No se
aprecian diferencias significativas en la evolucién de esta variable
(p=0,524).

Grupo experimental. Los sujetos que se encontraban en este grupo,
tampoco determinaron cambios estadisticamente significativos en la
evolucion de esta variable al consumir el producto experimental
(p=0,508).

Comparacién de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evoluciéon entre ambos grupos, no se observan
diferencias significativas (p=0,994), por lo que no se puede afirmar
que el producto experimental mejore mas el valor de esta variable que

el producto placebo.
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Figura 6. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa
magra medido por bioimpedanciometria al inicio y final de cada consumo.

e MASA MUSCULAR

Los sujetos que pertenecian al grupo experimental comenzaron el estudio con
un valor medio de 43,6 + 7,0 kg de masa muscular medida mediante

bioimpedanciometria y finalizaron el estudio con valores de 43,8 + 6,6 kg.

El grupo control comenzé con una media de 43,3 +7,7 kg y finalizo el estudio,
después de 12 semanas con consumo de placebo y ejercicio fisico, con valores
medios de 43,5 + 8,0 kg de masa muscular.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 7. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa

muscular medido por bioimpedanciometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 43,6+7,0 43,816,6 0,489

Masa Muscular (Kg) 0,978

Placebo 43,3+7,7 43,5%8,0 0,524

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacién entre ambos grupos en el estado inicial. No se
encuentran diferencias significativas al comparar los valores de esta
variable en el momento de inicio del estudio (p=0,880), por lo que
ambos grupos parten de la misma base y se consideran grupos

homogéneos.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. El consumo de placebo no ofrece ninguna
modificacion en los niveles de esta variable durante la ingesta. No se
aprecian diferencias significativas en la evolucion de esta variable
(p=0,524).

Grupo experimental. No se observa un aumento estadisticamente

significativo de esta variable (p=0,489).

Comparacion de la evolucién de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion entre ambos grupos, no se observan
diferencias significativas (p=0,978), por lo que no se puede afirmar
que el producto experimental mejore mas el valor de esta variable,

medida con bioimpedanciometria, que el producto placebo.
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Figura 7. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a masa
muscular medido por bioimpedanciometria al inicio y final de cada consumo.

5.3.2. Densitometria

e PESO CORPORAL

El peso corporal de los sujetos fue determinado por la densitometria. Al inicio
del estudio los sujetos comenzaron con valores de 69,3 + 8,2 Kg en el grupo
experimental y 68,0 + 9,7 Kg en el grupo control.

Tras las 12 semanas de ingesta de producto y sesiones de entrenamiento, los
sujetos finalizaron el estudio con valores de 69,0 + 8,4 Kg en el grupo experimental
y 67,7 +9,7 Kg en el grupo control.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 8. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de peso

medido por densitometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 69,3+8,2 69,0+8,4 0,374

Peso — Masa Total (Kg) 0,975

Placebo 68,0+9,7 67,7+9,7 0,361

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en

el instante inicial(p=0,633), por lo que son grupos homogéneos.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. La evolucién de los sujetos que han consumido el

producto placebo no tiene diferencias significativas (p=0,374).

Grupo experimental. No se observaron diferencias significativas

(p=0,361) en la evolucion de esta variable.

Comparacién de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion de los grupos placebo y experimental, no se
puede determinar que el consumo del producto experimental tras 12
semanas, disminuya el peso corporal con respecto al grupo control,

ya que no hay diferencias significativas (p=0,975).
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Figura 8. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a masa
total medido por densitometria al inicio y final de cada consumo.

e MASA GRASA

En la tabla 6 observamos que en el inicio del estudio el grupo control registro
valores de 28,3 + 4,9 kg de masa grasa y terminé con una disminucion hasta valores
de 27,7 + 4,8 kg al ser medido por densitometria.

El grupo experimental comienza con valores de 27,8 + 4,1 kg, y al finalizar la
ingesta del producto consigue un valor de 27,4 + 4,3 kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 9. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa

grasa medido por densitometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 27,8+4,1 27,4+4,3 0,050

Masa Grasa (Kg) 0,615

Placebo 28,3+4,9 27,7+4,8 0,014

1Vvalor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2Valor de p en la evolucion de la variable
entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. En el momento
inicial del estudio, ambos grupos son homogéneos para esta variable,
ya que no se encuentran diferencias significativas al comparar sus

valores en estado basal (p=0,716).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. El grupo que ha ingerido el producto placebo ha
disminuido los valores de esta variable de forma significativa
(p<0,014).

Grupo experimental. Al finalizar las 12 semanas de consumo de
producto, si se observan diferencias significativas en la evolucion de

esta variable (p<0,05), disminuyendo las medias 0,457 kg.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar
de que ambos grupos obtienen diferencias significativas al tener en
cuenta la evolucién de la variable después de 12 semanas de consumo,
no se aprecian diferencias significativas (p=0,615) al comparar ambos
grupos (experimental y placebo). Por lo que el consumo de producto

experimental no mejora en mayor medida el valor de esta variable.
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Figura 9. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa
grasa medido por densitometria al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al
comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la
evolucion de la variable entre ambos grupos.

e MASA MAGRA

Con respecto a la masa magra o masa libre de grasa medida con
densitometria, se puede observar en la tabla 7 que el grupo experimental comienza
con valores de 39,0 + 6,6 kg y al finalizar el estudio aumenta esos valores a 39,6 +
6,8 kg.

Con respecto al grupo control, también aumentan sus valores al finalizar el
estudio. Comienzan el estudio con 37,7 + 7,4 kg y finalizan con una masa magra de
38,1+7,3kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 10. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a masa

magra medido por densitometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 39,0+6,6 39,6+6,8 0,001

Masa Magra (Kg) 0,254

Placebo 37,7+7,4 38,1+7,3 0,020

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Ambos grupos
son homogéneos en el momento inicial del estudio, ya que no se
observan diferencias significativas al comparar los valores de esta

variable en el instante inicial (p=0,543).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. En el grupo con consumo de placebo se observa un
aumento significativo de esta variable al comparar la evolucion de la

masa magra (p<0,020).

Grupo experimental. Los sujetos que se encontraban en este grupo,
también tuvieron modificaciones estadisticamente significativas en la
evolucion de esta variable al consumir el producto experimental

(p<0,001), produciéndose un aumento de la masa magra.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al medir
la evolucién entre ambos grupos, no se observan diferencias
significativas (p=0,254), por lo que no se puede afirmar que el
producto experimental mejore mas el valor de esta variable que el

producto placebo.
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Figura 10. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
masa magra medido por densitometria al inicio y final de cada consumo. *
p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al
comparar la evolucion de la variable entre ambos grupos.

e MASA MUSCULAR

Esta variable determina la masa muscular medida por densitometria de los
sujetos en estudio. El grupo control parte de una media de 37,5 +7,5 kg y el grupo
experimental con valores de 38,8 + 6,9 kg.

El grupo control finaliza con valores de 37,9 + 7,4 kg. En el grupo
experimental se puede observar un valor de 39,4 + 6,9 kg al finalizar las 12 semanas

de consumo y las sesiones de entrenamiento semanales.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 11. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a masa

muscular medido por densitometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 38,8+6,9 39,4+6,9 0,001

Masa Muscular (Kg) 0,429

Placebo 37,5275 37974 0,016

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Al iniciar el
estudio los dos grupos parten de valores similares, no encontrando
diferencias significativas entre ellos (p=0,533). De esta manera, se

puede determinar que son homogéneos para esta variable.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Al tener en cuenta la evolucion del grupo con
consumo de placebo se determina que si hay diferencias significativas

entre el inicio y el final del estudio de esta variable (p<0,016).

Grupo experimental. Los sujetos que pertenecen al grupo
experimental sufrieron un aumento estadisticamente significativo de
la masa muscular al finalizar el estudio en comparacion con los

valores basales (p<0,001).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Aunque
existen diferencias en la evolucion de cada uno de los grupos, al
comparar dicha evolucion entre ambos grupos, no se observan
diferencias significativas (p=0,429). Es por ello por lo que no se puede
confirmar que el consumo de producto durante 12 semanas aumenta

la masa muscular en mayor medida que al consumir un placebo.
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Figura 11. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
masa muscular medido por densitometria al inicio y final de cada consumo. *
p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar
la evolucion de la variable entre ambos grupos.

e MASA MUSCULAR APENDICULAR DEL MIEMBRO INFERIOR
DOMINANTE

Al tener en cuenta la masa muscular apendicular del miembro inferior
dominante, se puede observar que ambos grupos comienzan con valores similares.
El grupo control lo hace con valores de 6,0 + 1,4 kg y el grupo experimental con
valores de 6,2 + 1,3 kg.

Tras finalizar el estudio, el grupo control lo hace con valores de 6,0 £ 1,3 kg y

el grupo experimental con un valor un poco superior al inicio, 6,3 + 1,3 kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 12. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la masa
muscular apendicular del miembro inferior dominante medido por

densitometria al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?
Extracto de espinaca 6,2+1,3 6,3+1,3 0,013
M.M Apendicular (Kg) 0,463
Placebo 60+14 6,0x1,3 0,143

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en
el instante inicial (p=0,571). Es por ello por lo que son grupos

homogéneos para esta variable.
e Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. El consumo de placebo no ofrece ninguna
modificacion en los niveles de esta variable durante la ingesta. No se
aprecian diferencias significativas entre el inicio y el final del estudio
de esta variable (p=0,143).

e Grupo experimental. Al finalizar las 12 semanas de ingesta, si se
observan diferencias significativas en la evolucion de esta variable
(p<0,013).

e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar
de que la evolucién en el grupo experimental es significativa, al
comparar ambos grupos no se observan diferencias significativas
(p=0,463). Es por ello por lo que no se puede confirmar que el
consumo de producto durante 12 semanas aumenta la masa muscular
apendicular del miembro inferior dominante en mayor medida que al

consumir un placebo.
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Figura 12. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
masa muscular apendicular del miembro inferior dominante medido por
densitometria al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores
inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable
entre ambos grupos.

Durante la realizacion del estudio se ha observado un descenso en la cantidad
de grasa corporal de los sujetos y un incremento en la masa muscular. Estos
cambios se han producido por igual en ambos grupos por lo que la ingesta del
producto en experimentacion durante 90 dias (3 meses) no ha modificado la
composicion corporal de los sujetos objeto de estudio. A pesar de que ambos
grupos modifican valores estadisticamente significativos cuando se mide mediante
densitometria, no se puede asociar dichas mejoras al consumo de extracto de
espinaca, sino al programa de ejercicio fisico realizado durante el desarrollo del
estudio.
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5.4. FUNCION MUSCULAR

5.4.1. Dinamometria de pierna

5.4.1.1. Dinamometria isométrica

e PICO PAR EN POSICION DE 90°

Los valores obtenidos en el momento inicial para el pico par del isométrico
han sido de 124,7 + 47,3 N x m para el grupo experimental y de 119,7 + 34,7 N x m
en el grupo control.
Al finalizar el estudio, el grupo control lo hace con valores de 126,9 + 28,9 N
x my el grupo experimental con un valor también superior a la inicial, 143,2 + 45,1
N x mg.
Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:
Tabla 13. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico
par en posicion de 90° en la dinamometria isométrica del miembro inferior

dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?
Extracto de 124,7 + 143,2 +
. 0,000
PP 902 ISOM espinaca 47,3 45,1 0.005
(N-M) Placeh 119,7 + 126,9 + 0012 ’
acebo 34,7 28,9 ’

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor
de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los valores con
los que inician el grupo control y el grupo experimentan para esta
variable son homogéneos, es decir no existen diferencias
significativas al comparar los valores basales de ambos grupos
(p=0,693).

e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.
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e Grupo placebo. Este grupo de sujetos modifica sus valores durante el
desarrollo del estudio, por lo que el grupo con ingesta de placebo y

ejercicio fisico mejora significativamente para esta variable (p<0,012).

e Grupo experimental. Con respecto al grupo que consumi6 durante 12
semanas el extracto de espinaca y realizd ejercicio fisico, también

muestran un aumento significativo en sus valores (p<0,000).

e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucidon entre ambos grupos, se ha podido observar
diferencias significativas (p<0,005). Por lo que el producto provoca

mejora en el pico par en posicion de 90° en la dinamometria

isométrica.
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Figura 13. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico
par en posicion de 90° en la dinamometria isométrica del miembro inferior
dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores
inicial y final para cada grupo # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable
entre ambos grupos.
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e PICO PAR PROMEDIO MAXIMO EN POSICION DE 902

Para esta variable se parten de valores para el grupo control de 114,4 + 34,2

N x m y para el grupo experimental de 118,7 + 44,5 kg.

Los valores con los que finalizan el estudio los dos grupos, son de 121,0 + 29,4
N x m para el grupo control, y de 136,4 + 44,7 N x m para el grupo experimental.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:
Tabla 14. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico
par promedio maximo en posicion de 90° en la dinamometria isométrica del

miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 118,7 +44,5 136,4+44,7 0,000
P.P.M 902 ISOM

(N-M)

0,002
Placebo 114,4£34,2 121,0+£29,4 0,008

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los dos grupos
son homogéneos para esta variable, ya que no tienen diferencias
significativas al comparar los valores de esta variable en el instante

inicial entre cada uno de ellos (p=0,720).
e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.
e Grupo placebo. La evolucion de este grupo de sujetos provoca

diferencias significativas durante el desarrollo del estudio, por lo que

el grupo de ingesta de placebo mejora para esta variable (p<0,008).

e Grupo experimental. En esta variable se aprecian diferencias
significativas (p<0,000) que puede, por tanto, determinar una mejora

al ingerir producto experimental durante 12 semanas.
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e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucién de ambos grupos observamos diferencias
significativas (p<0,002), por lo que podemos confirmar que el
producto experimental mejora el valor de esta variable en mayor

medida que el producto placebo.
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Figura 14. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico
par promedio maximo en posicion de 90° en la dinamometria isométrica del
miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al

comparar los valores inicial y final para cada grupo.
# p<0,05 al comparar la evolucion de la variable entre ambos grupos.
e TRABAJO TOTAL POR REPETICION MAXIMA EN POSICION
DE EXTENSION A 60°

Teniendo en cuenta los datos obtenidos sobre el trabajo total realizado en la
repeticion maxima, se puede observar que los dos grupos parten de valores tales

como 85,2+ 13,6 ] para el grupo control y de 83,3 +23,3 ] para el grupo experimental.
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Una vez que se finalizo el estudio, los valores que alcanzaron los dos grupos

fue de 94,3 +20,0 J en el grupo placebo y de 101,5+ 24,7 ] para el grupo experimental

con consumo de extracto de espinaca.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 15. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del trabajo

total por repeticion maxima en extension a 60° en la dinamometria isocinética del

miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 83,3 +23,3 101,5+24,7 0,001

T.T.R.P EXT 602 ISOK (J) 0,009

Placebo 85,2+13,6 94,3+20,0 0,001

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en

el instante inicial (p=0,739).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Los sujetos que han consumido el producto placebo
tienen diferencias significativas en la evolucién de esta variable

(p<0,000), mejorando los valores con los que comenzaron el estudio.

Grupo experimental. Los sujetos que consumieron extracto de
espinaca también presentaron diferencias significativas en la

evolucion de esta variable (p<0,000).

Comparacion de la evolucién de esta variable entre grupos. La
evolucion de los grupos presenta diferencias significativas entre
ambos grupos (p<0,009). Por lo que se puede afirmar que el consumo
de producto durante 12 semanas aumenta el trabajo total por
repeticion maxima en la extension de rodilla de 60° en mayor medida

que al consumir un placebo.
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Figura 15. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
trabajo total por repeticion maxima en extension a 60° en la dinamometria
isocinética del miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo. *
p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar
la evolucion de la variable entre ambos grupos.

e TRABAJO TOTAL EN POSICION DE EXTENSION A 60°

El punto de inicio del trabajo total obtenido en las repeticiones realizadas en
la parte excéntrica a 60° del isocinético para el grupo control fue de 384,7 £ 85,6 ], y

para el grupo experimental fue de 390,3 + 115,3 J.

Cuando se finaliza el estudio, el grupo placebo llega a valores de 445,6 + 92,4
], y el grupo experimental con valores de 474,4 + 118,3 J.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 16. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del trabajo

total en extension a 60° en la dinamometria isocinética del miembro inferior

dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 390,3 +115,3 474,4+118,3 0,001

T.T EXT 602 ISOK

V)

0,289
Placebo 384,7+85,6 445,6+92,4 0,001

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas (p=0,853) al comparar los valores de esta
variable en el instante inicial, por lo que ambos grupos son

homogéneos.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Al observar la evolucion de este grupo, se aprecian
diferencias significativas en la evolucion del trabajo total (p<0,000).
Esto determina que el consumo de placebo provoca mejoras en esta

variable tras las 12 semanas de duracién del estudio.

Grupo experimental. Los sujetos con ingesta de extracto de espinaca
generaron diferencias significativas al finalizar el estudio (p<0,000).
Por lo que este grupo también mejoro tras las 12 semanas de duracién
del estudio.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar
de que se hayan diferencias en la evolucion de cada uno de los grupos,
al comparar ambos grupos no se observan diferencias significativas
(p=0,289). Es por ello por lo que no se puede confirmar que el
consumo de producto durante 12 semanas aumenta el trabajo total en

mayor medida que al consumir un placebo.
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Figura 16. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
trabajo total en extension a 60° en la dinamometria isocinética del miembro
inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los
valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la
variable entre ambos grupos.

e POTENCIA MEDIA EN POSICION DE EXTENSION A 60°

Al tener en cuenta la potencia media en posicion de extension a 602 se puede
observar que ambos grupos comienzan con valores similares. El grupo control lo
hace con valores de 54,2 + 9,8 W y el grupo experimental con valores de 53,6 + 17,8
W.

Tras finalizar el estudio, el grupo control lo hace con valores de 60,3 + 13,2 W

y el grupo experimental con un valor un poco superior al inicio, 63,4 + 17,2 W.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:
Tabla 17. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
potencia media en extension a 60° en la dinamometria isocinética del miembro

inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

P.M EXT 602 ISOK Extracto de espinaca 53,6 +17,8 63,4+17,2 0,000

(w)

0,109
Placebo 54,2+9,8 60,3+13,2 0,000

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en
el instante inicial (p=0,880). Es por ello por lo que son grupos

homogéneos para esta variable.
e Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. El consumo de placebo ofrece modificaciones en los
niveles de esta variable durante la ingesta, siendo estos cambios
estadisticamente significativos al tener en cuenta el inicio y el final del
estudio (p<0,000).

e Grupo experimental. Al finalizar las 12 semanas de ingesta, si se
observan diferencias significativas en la evolucién de esta variable
(p<0,000).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar de que
la evolucion en ambos grupos es significativa, al comparar ambos grupos no se
observan diferencias significativas (p=0,109). Es por ello por lo que no se puede
confirmar que el consumo de producto durante 12 semanas aumenta la masa
muscular apendicular del miembro inferior dominante en mayor medida que al

consumir un placebo.
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Sin embargo, si se puede observar una tendencia de mejora mayor en el

grupo experimental en comparacion al grupo control.
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Figura 17. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
potencia media en extension a 60° en la dinamometria isocinética del miembro
inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los
valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la
variable entre ambos grupos.

e PICO PAR EN POSICION DE EXTENSION A 180°

Con respecto al pico par evaluado en la extension de rodilla a 180° en el
momento inicial, los valores obtenidos han sido de 60,9 + 12,2 N x m para el grupo

placebo, y de 58,6 + 19,5 N x m para el grupo experimental.

Al tener en cuenta los valores alcanzados al finalizar el estudio, se puede ver
como el grupo placebo aumenta los valores a 64,2 + 12,9 N x m, pero el grupo
experimental lo hace en mayor medida, finalizando con valores de 72,4 + 19,3 N x

m.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 18. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico

par en posicion de extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro

inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 58,6 £19,5 72,4+19,3 0,000

P.P EXT 18092 ISOK

(N-M)

0,002
Placebo 60,9+12,2 64,2+12,9 0,143

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Al tener en
cuenta los valores iniciales, no se aprecian diferencias significativas

(p=0,637), por lo que son grupos semejantes esta variable.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. No se aprecian diferencias significativas en la
evolucion de esta variable (p=0,143), por lo que no se puede

determinar que el grupo placebo mejore para esta variable.

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas en la
evolucion de esta variable (p<0,000). Esto determina que el consumo

del producto experimental mejora los niveles de esta variable.

Comparacién de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion de los dos grupos de ingesta del estudio, se ha
podido observar diferencias significativas (p<0,002). Es por ello por lo
que no se puede confirmar que el consumo de producto durante 12
semanas aumenta en mayor medida esta variable que al consumir un

placebo.
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Figura 18. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del pico
par en posicion de extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro
inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los
valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la
variable entre ambos grupos.

e TRABAJO TOTAL POR REPETICION MAXIMA EN POSICION
DE EXTENSION A 180°

Al valorar esta variable se puede observar que los valores en los que parte
cada uno de los grupos es de 62,5 + 12,3 ] para el grupo control, y de 62,2 + 22,3 |
para el grupo experimental.

Tras finalizar la ingesta de producto, los datos obtenidos en esta misma
variable fueron de 68,4 + 14,3 ] en el grupo control, y de 79,2 + 23,5 ] para el grupo

con consumo de extracto de espinaca.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 19. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del trabajo

total por repeticion maxima en extension a 180° en la dinamometria isocinética

del miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor? p-valor?

T.T.R.P. EXT 1802 espinaca
ISOK (J)

Extracto de 62,2+22,3 79,2+23,5 0,000

0,005
Placebo 62,5+12,3 68,4+14,3 0,034

1 Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Ambos grupos
son homogéneos para el momento inicial del estudio, ya que no se

encuentran diferencias significativas (p=0,954).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se determinan cambios en los valores de esta variable,

los cuales son estadisticamente significativos (p<0,034).

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas en la
evolucion de esta variable (p<0,000). Por lo que la ingesta de producto

mejora los niveles de esta variable tras 12 semanas de consumo.

Comparacién de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion del grupo placebo y el grupo experimental, se
puede observar que existen diferencias significativas (p<0,005). Por lo
que se puede afirmar que el extracto de espinaca mejora el valor de

esta variable en mayor medida que el producto placebo.
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Figura 19. Parametros descriptivos (media y desviaciéon estindar) del
trabajo total por repeticion maxima en extension a 180° en la dinamometria
isocinética del miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo. *
p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar
la evolucion de la variable entre ambos grupos.

e TRABAJO TOTAL EN POSICION DE EXTENSION A 180°

Cuando se comienza el estudio, el grupo control parte con valores de 287,7 +
61,0 ] para el trabajo total en posicion de extension a 180°. En el grupo experimental

estos valores son similares, presentando una media de 285,3 + 100,9 J.

Tras las 12 semanas de ingesta de producto y de realizar el ejercicio fisico
pautado, el grupo control finaliza con valores de 317,3 + 66,8 ], y el grupo
experimental con valores un poco mds superiores, teniendo una media de 363,3 +
104,5].
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 20. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del trabajo

total en extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro inferior

dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 285,3 +100,9 363,3+104,5 0,000

T.T EXT 1802 ISOK (J) 0,007

Placebo 287,7+61,0 317,3+66,8 0,020

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Al comienzo no
se observan diferencias significativas entre cada uno de los grupos del

estudio para esta variable (p=0,925).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. En el consumo de placebo se observan diferencias
significativas entre el inicio y el final del estudio de esta variable
(p<0,020).

Grupo experimental. Al tener en cuenta la evolucién de este grupo al
finalizar la ingesta de producto si se observan diferencias
significativas en la evolucion de esta variable (p<0,000). La ingesta de

este producto mejora los niveles de esta variable.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evolucion de los grupos determina que si hay diferencias
significativas (p<0,007), por lo que el producto experimental si mejora

el valor de esta variable en mayor medida que el producto placebo.
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Figura 20. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
trabajo total en extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro
inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los
valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la
variable entre ambos grupos.

e POTENCIA MEDIA EN POSICION DE EXTENSION A 180°

En el momento inicial del estudio, los valores con los que comienza cada uno
de los grupos es de 94,4 + 22,3 W cuando nos referimos al grupo placebo; con

respecto al grupo experimental comienzan con medias de 93,3 + 35,6 W.

Al terminar el estudio tras 12 semanas de ingesta, los valores que se alcanzan
por cada uno de los grupos es de 102,2 + 24,6 W en el grupo placebo. Para el grupo
experimental la media con la que finaliza el grupo es de 115,1 + 31,9 W.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 21. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

potencia media en extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro

inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 93,3+35,6 115,1+31,9 0,000

P.M EXT 1802 ISOK (W) 0,027

Placebo 94,4+22,3 102,2+24,6 0,080

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos son
homogéneos en el momento inicial del estudio para esta variable
(p=0,902).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Al evaluar la evolucién de este grupo, no se observan
diferencias significativas (p=0,080), por lo que los sujetos que han

consumido placebo no mejoran para esta variable.

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas en la
evolucion de esta variable (p<0,000). Esto quiere decir que el consumo
del producto experimental mejora los niveles de la potencia media en

la extension de rodilla a 60°.

Comparacion de la evolucidn de esta variable entre grupos. Se puede
determinar que el producto experimental mejora los niveles de esta
variable en mayor medida que el grupo que ha consumido placebo,

ya que se observan diferencias significativas (p<0,027).
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Figura 21. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
potencia media en extension a 180° en la dinamometria isocinética del miembro
inferior dominante al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los
valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la
variable entre ambos grupos.

5.4.2. Dinamometria de mano

e HANDGRIP DERECHA
Al tener en cuenta la dinamometria manual de la mano derecha, se puede
determinar que los grupos parten de valores similares. El grupo control lo hace con
valores de 24,8 + 8,7 kg y el grupo experimental con valores de 25,7 + 8,2 kg.
Tras finalizar el estudio, el grupo control lo hace con valores de 24,9 + 7,9 kg
y el grupo experimental con un valor un poco superior al inicio, 26,4 + 7,1 kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 22. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
handgrip de la mano derecha al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 25,7+8,2 26,4+7,1 0,193
Handgrip - derecha (Kg) 0,449
Placebo 24,8+8,7 249+7,9 0,823

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en
el instante inicial (p=0,727). Es por ello por lo que son grupos

homogéneos para esta variable.
e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. El consumo de placebo no ofrece ninguna
modificacidn en los niveles de esta variable durante la ingesta. No se
aprecian diferencias significativas entre el inicio y el final del estudio
de esta variable (p=0,823).

Grupo experimental. Al finalizar las 12 semanas de ingesta, no se observan

diferencias significativas en la evolucidn de esta variable (p=0,193).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar de que
la evolucion en el grupo experimental es significativa, al comparar ambos grupos
no se observan diferencias significativas (p=0,449). Es por ello por lo que no se
puede confirmar que el consumo de producto durante 12 semanas aumenta la
fuerza ejercida con la mano derecha en la dinamometria en mayor medida que al

consumir un placebo.
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Figura 22. Parametros descriptivos (media y desviacién estandar) del handgrip de la mano
derecha al inicio y final de cada consumo.

e HANDGRIP IZQUIERDA

La dinamometria manual de la mano izquierda parte de valores de 23,3 +7,8
kg en el grupo control. Este grupo finaliza el estudio con valores medios de 24,3 +
6,9 kg.

Al tener en cuenta el grupo experimental, los valores con los que se inicia el
estudio fue de 23,3 + 7,4 kg. Tras las 12 semanas de ingesta este grupo obtiene
valores mas altos, obteniendo una media de 25,4 + 7,4 kg.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 23. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
handgrip de la mano izquierda al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 23,3174 254174 0,004
Handgrip - izquierda (Kg) 0,247
Placebo 23,3+7,8 24,3+6,9 0,203

1Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; 2Valor de p en la evolucidon de la variable
entre ambos grupos.
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Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos son
homogéneos en el instante inicial (p=0,571), ya que no se determinan

diferencias significativas.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. El grupo que ha ingerido el producto placebo no ha
producido mejoras significativas (p=0,143) al finalizar el estudio.

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas al finalizar
el estudio en este grupo experimental (p<0,013). Se puede afirmar que
el consumo del producto mejora los niveles de esta variable en tres

meses de consumo.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar los resultados de los dos grupos, no se encuentran
diferencias significativas (p=0,463). Es por ello por lo que a pesar de
que el grupo experimental mejora significativamente, no se puede
determinar que el producto mejore la fuerza de la mano izquierda en

mayor medida que al consumir un placebo.
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Figura 23. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) del
handgrip de la mano izquierda al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al
comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la
evolucion de la variable entre ambos grupos.

5.4.3. Fuerza dinamica maxima (1rm)

Como se puede observar en la siguiente tabla, la fuerza dindmica maxima de
los sujetos de estudio parte de valores muy similares. El grupo control comienza
con 41,4 + 14,0 kg, finalizando con valores medios de 57,3 + 15,1 kg.

Teniendo en cuenta el grupo con consumo de extracto de espinaca, comienza
con valores medios de 43,2 + 13,8 kg. Tras las 12 semanas de consumo, finaliza con
valores de 60,1 + 16,7 kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 24. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

fuerza dinamica maxima al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 43,2 +13,8 60,1+ 16,7 0,001

F.D.M (Kg) 0,729

Placebo 41,4+14,0 57,3+15,1 0,001

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en
el instante inicial (p=0,668), por lo que podemos afirmar que ambos
grupos son homogéneos para esta variable en el instante inicial del

estudio.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se aprecian diferencias significativas en la evolucion
de esta (p<0,001), por lo que los sujetos al consumir el producto

placebo mejoran para esta variable.

Grupo experimental. Los sujetos que ingirieron extracto de espinaca
obtuvieron diferencias significativas en la evolucion de esta variable
(p<0,001). Por lo que el consumo de producto experimental también

mejora los niveles de esta variable.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. A pesar
de que los grupos muestran cambios significativos, al comparar la
evolucion entre ambos grupos, no se observan diferencias
significativas (p=0,729). Es por ello por lo que no se puede confirmar
que el consumo de producto durante 12 semanas aumenta la fuerza

dindmica maxima en mayor medida que al consumir un placebo.
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Figura 24. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la fuerza dinamica
maxima al inicio y final de cada consumo.

La ingesta del producto en experimentacion durante 12 semanas (3 meses) ha
mejorado la funcién muscular de los sujetos. En las cuatro variables que engloban
la funcién muscular se han encontrado mejoras tras el desarrollo del estudio.

En la mayoria de las variables existen mejoras significativas no solo en el grupo
experimental, sino que también en el grupo con consumo de placebo. Esto es asi
debido a que todos los sujetos que participaron en el estudio mejoraron tras las 12
semanas de ejercicio fisico. Es por lo que se debe de tener en cuenta las variables
donde la mejora es significativa al comparar ambos grupos de consumo.

La ingesta de producto experimental durante 12 semanas mejora la fuerza en la
dinamometria isométrica e isocinética, siendo significativa entre ambos grupos. En
relaciéon a la fuerza medida por dinamometria isométrica y dinamometria
isocinética en extension de 60° en el miembro inferior dominante, el grupo con
consumo de producto mejora en mayor medida que el grupo placebo en todas las
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variables analizadas, excepto en el trabajo total y potencia media en la
dinamometria isocinética a 60°. Sin embargo, en la dinamometria isocinética a 180%,
en todas las variables se encuentran diferencias significativas entre ambos grupos.
Se puede afirmar que el consumo de extracto de espinaca mejora esta variable y
por tanto mejora la funciéon muscular de los sujetos mayores de 50 afios.

La ingesta de producto experimental durante 12 semanas no mejora la fuerza
manual medida mediante dinamometria manual. En relacion a la dinamometria
manual solo se observan mejoras en la mano izquierda para el consumo de
producto experimental, sin embargo, esta modificacion no es significativa al
comparar ambos productos y, por tanto, no se puede determinar que el producto
experimental mejore esta variable.

La ingesta de ambos productos durante 12 semanas mejora la fuerza dinamica
maxima en ambos grupos de manera similar, no siendo significativa la
comparacion de la evolucion entre ambos grupos.

5.5. CALIDAD MUSCULAR

5.5.1. Calidad muscular en relacién con la bioimpedanciometria

e TENIENDO EN CUENTA EL PICO PAR DE LA DINAMOMETRIA
ISOMETRICA

Los valores de calidad muscular teniendo en cuenta la masa muscular
medida por la bioimpedanciometria en el ejercicio de dinamometria isométrica
parte de valores muy similares en el momento inicial del estudio para ambos
grupos. El grupo con consumo de extracto de espinaca comienza con valores de 2,8
+1,0 N x m/kg, y en el grupo con consumo de placebo, los valores medios son 2,8
+0,5 N x m/kg.

Tras las 12 semanas de consumo de producto y de ejercicio fisico ambos
grupos modifican sus valores. El grupo experimental finaliza con valores medios
de 3,3 £+ 0,9 N x m/kg, y en el grupo con consumo de placebo, los valores medios
son 2,9 + 0,5 N x m/kg.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 25. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a RFD
en relacion con la bioimpedanciometria y el pico par en la dinamometria

isométrica al inicio y final de cada consumo.
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Basal Final p-valor! p-valor?
Extracto de espinaca 2,8 +1,0 3,3+0,9 0,001
R.F.D BIA ISOM
(N-M/Kg) 0,015
Placebo 2,8+0,5 2,9+0,5 0,010

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los valores con
los que inician el grupo control y el grupo experimental para esta
variable son homogéneos (p=0,640), ya que no se determinan

diferencias significativas.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Este grupo de sujetos modifica sus valores durante el
desarrollo del estudio, por lo que el grupo con ingesta de placebo

mejora para esta variable (p<0,010).

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas al finalizar
el estudio en este grupo experimental (p<0,001). Se puede afirmar que
el consumo del producto mejora los niveles de esta variable en tres

meses de consumo.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Teniendo
en cuenta que ambos grupos mejoran con respecto al inicio del
estudio, el grupo experimental lo realiza en mayor proporcion que el
grupo placebo. Esto es asi porque al comparar los resultados de los

dos grupos, se encuentran diferencias significativas (p<0,015).
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Figura 25. Parametros descriptivos (media y desviacién estdndar) de la RFD en relacién con
la bioimpedanciometria y el pico par en la dinamometria isométrica al inicio y final de cada
consumo. * p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada

e TENIENDO EN CUENTA EL PICO PAR DE LA DINAMOMETRIA
ISOCINETICA EN POSICION DE EXTENSION A 60°

Los valores de calidad muscular teniendo en cuenta la masa muscular
medida por la bioimpedanciometria en el ejercicio de dinamometria isocinética en
extension de rodilla a 60° para el grupo experimental, comienza con valores medios
de 2,1 +1,0 N x m/kg, y finaliza el estudio con valores de 2,5 + 0,5 N x m/kg.

Con respecto al grupo control, los valores con los que comienza el estudio

son de 2,2 + 0,3 N x m/kg. Al finalizar el estudio los valores son 2,4 + 0,3 N x m/kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 26. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD

en relacion con la bioimpedanciometria y el pico par en la dinamometria

isocinética en posicion de extension a 60° al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 2,1+0,6 2,5+0,5 0,001

R.F.D BIA ISOK

(N-M/Keg)

0,034
Placebo 2,2+0,3 2,4+0,3 0,003

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas en el momento de inicio del estudio

(p=0,612), por lo que ambos grupos parten de valores similares.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. En la evolucion de este grupo de sujetos se determina
que existen diferencias significativas (p<0,003), por lo que el grupo

con ingesta de placebo mejora los niveles de esta variable.

Grupo experimental. Para este grupo también se observan diferencias
significativas al tener en cuenta la evolucion durante el desarrollo del
estudio (p<0,001). Se puede afirmar que el consumo del producto

mejora los niveles de esta variable en tres meses de consumo.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion de ambos grupos se observan diferencias
significativas (p<0,034). A pesar de que ambos grupos mejoran
significativamente al finalizar el estudio, el grupo con consumo de
extracto de espinaca lo hace en mayor medida que al consumir un

placebo.
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Figura 26. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD
en relacion con la bioimpedanciometria y el pico par en la dinamometria

isocinética en posicion de extension a 60° al inicio y final de cada consumo.

* p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al
comparar la evolucion de la variable entre ambos grupos.

5.5.2. Calidad muscular en relacion a la densitometria

e MASA MUSCULAR Y DINAMOMETRIA ISOMETRICA

Al medir la calidad muscular teniendo en cuenta la masa muscular del
densitometro y la dinamometria isométrica, ambos grupos comienzan con valores
de 3,2 + 0,7 N x m/kg en el grupo control y de 3,2 + 1,0 N x m/kg en el grupo

experimental.

Tras las 12 semanas de consumo de producto y de ejercicio fisico los valores
medios con los que termina el grupo con consumo de placebo son de 3,3 + 0,6 N x
m/kg, y en el grupo con consumo de espinaca lo realiza con valores de 3,6 + 0,9 N
x m/kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 27. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD

en relacion con la masa muscular del DEXA y el pico par en la dinamometria

isométrica del miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 3,2+1,0 3,6%+0,9 0,001

R.F.D M.M DEXA ISOM

(N-M/Keg)

0,021
Placebo 3,2+0,7 3,3%0,6 0,034

! Valor de p en la evoluciéon de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Tras evaluar el
momento inicial de ambos grupos, se puede determinar que parten
de valores semejantes, ya que no se encuentran diferencias
significativas (p=0,970).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se aprecian diferencias significativas (p<0,034) en la
evolucion de esta variable. Por lo que se puede determinar que el

grupo con consumo de placebo mejora para esta variable.

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas al finalizar
en la evolucion de esta variable (p<0,001). Esto determina que el
consumo del producto experimental mejora los niveles de esta

variable tras el desarrollo del estudio.

Comparacién de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion entre los dos grupos, se ha podido observar
diferencias significativas (p<0,021). Por lo que el producto provoca

mayores mejoras en los niveles de esta variable.
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Figura 27. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD
en relacion con la masa muscular del DEXA y el pico par en la dinamometria
isométrica del miembro inferior dominante al inicio y final de cada consumo. *
p<0,05 al comparar los valores inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar
la evolucion de la variable entre ambos grupos.

e MASA MUSCULAR Y DINAMOMETRIA ISOCINETICA EN
POSICION DE EXTENSION A 60°

Al medir la calidad muscular teniendo en cuenta la masa muscular del
densitometro y el pico par de la dinamometria isocinética de la extension de pierna
a 60° se puede observar que los valores iniciales de ambos grupos son de 2,5 + 0,4

N x m/kg en el grupo control y de 2,4 + 0,7 N x m/kg en el grupo experimental.

Tras la finalizacion del estudio, los valores medios con los que termina el
grupo con consumo de placebo fue de 2,7 +0,4 N x m/kg, y en el grupo con consumo

de espinaca lo realiza con valores de 2,7 + 0,5 N x m/kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 28. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD

en relacion con la masa muscular del DEXA y el pico par en la dinamometria

isocinética en posicion de extension a 60° del miembro inferior dominante al

inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor!  p-valor?

Extracto de espinaca 2,4+0,7 2,7+0,5 0,001

R.F.D M.M DEXA ISOK

(N-M/Kg)

0,024
Placebo 25+04 2,704 0,002

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos
parten de valores homogéneos en el momento inicial (p=0,335), ya que

no se determinan diferencias significativas.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se observan diferencias significativas (p<0,002) en la
evolucion de esta variable. El grupo control ha obtenido mejoras para

esta variable al finalizar el estudio.

Grupo experimental. Se aprecian diferencias significativas en la
evolucion de esta variable (p<0,001). Esto quiere decir que el consumo
del producto experimental mejora los niveles de la calidad muscular
teniendo en cuenta los valores de masa muscular del densitémetro y

la dinamometria isocinética.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Si se tiene
en cuenta la evolucion de los dos grupos, se puede determinar que el
producto experimental mejora los niveles de esta variable en mayor
medida que el grupo placebo, ya que se observan mejoras
significativas (p<0,024).
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Figura 28. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD
en relacion con la masa muscular del DEXA y el pico par en la dinamometria
isocinética en posicion de extension a 60° del miembro inferior dominante al

inicio y final de cada consumo.

e MASA MUSCULAR APENDICULAR DEL MIEMBRO INFERIOR
DOMINANTE Y DINAMOMETRIA ISOMETRICA

Al tener en cuenta la calidad muscular con la masa muscular de la pierna
dominante, los valores con los que comienzan ambos grupos son de 20,2 + 4,5 N x

m/kg en el grupo control y de 20,2 + 6,1 N x m/kg en el grupo experimental.

En el momento de finalizacién del estudio, los valores medios con los que
terminan son de 21,2 + 3,8 N x m/kg en el grupo control y el grupo con consumo de

espinaca finaliza con valores de 22,9 + 5,7 N x m/kg.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 29. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de 1a RFD
en relacion con la masa muscular apendicular del DEXA y el pico par en la
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dinamometria isométrica del miembro inferior dominante al inicio y final de

cada consumo.

Basal Final  p-valor' p-valor?

Extracto de espinaca 20,2+6,1 22,9+5,7 0,001

R.F.D M.APEND DEXA ISOM

(N-M/Kg)

0,018
Placebo 20,2+4,5 21,2+3,8 0,046

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. No se aprecian
diferencias significativas al comparar los valores de esta variable en

el instante inicial de cada uno de los grupos (p=0,992).
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se determina que existen cambios en los valores de
esta variable a nivel estadisticamente significativo (p<0,046) al
finalizar el estudio. Por lo que este grupo mejora los niveles de esta

variable.

Grupo experimental. Se observan diferencias significativas al finalizar
el estudio en este grupo experimental (p<0,000). Es decir, la ingesta de

producto experimental también mejora los niveles de esta variable.

Comparacion de la evolucidn de esta variable entre grupos. A pesar
de que ambos grupos consiguen mejorar los niveles de esta variable
al finalizar el estudio, el grupo con consumo de extracto de espinaca
mejoran en mayor proporcion que el grupo de placebo, encontrando
diferencias significativas al comparar la evolucion de los resultados

de ambos grupos (p<0,018).
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Figura 29. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD
en relacion con la masa muscular apendicular del DEXA y el pico par en la
dinamometria isométrica del miembro inferior dominante al inicio y final de
cada consumo. * p<0,05 al comparar la evolucién de la variable entre ambos

grupos.

e MASA MUSCULAR APENDICULAR DEL MIEMBRO INFERIOR
DOMINANTE Y DINAMOMETRIA ISOCINETICA EN
POSICION DE EXTENSION A 60°

Al observar los valores de la calidad muscular teniendo en cuenta la
dinamometria isocinética y la masa muscular del miembro inferior dominante, el
grupo control comienza con valores medios de 16,0 + 2,6 N x m/kg y finaliza con
un aumento de estos valores, siendo la media de 17,1 + 2,7 N x m/kg.

El grupo con consumo de extracto de espinaca comienza el estudio con

valores medios de 15,0 +4,2 N x m/kg, y finaliza con valores de 17,2 + 3,6 N x m/kg.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 30. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD

en relacion con la masa muscular apendicular del DEXA y el pico par en la

dinamometria isocinética en posicion de extension a 60° del miembro inferior

dominante al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 15,0+4,2 17,2+3,6 0,001

R.F.D M.APEND DEXA ISOK

(N-M/Keg)

0,022
Placebo 16,0+2,6 17,1+2,7 0,003

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Al comienzo no
se observan diferencias significativas (p=0,328), por lo que ambos

grupos son homogéneos para esta variable.
Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. Se determina que el grupo que ha ingerido placebo

obtiene mejoras significativas (p<0,003) al finalizar el estudio.

Grupo experimental. Al tener en cuenta la evolucién de este grupo al
finalizar la ingesta de producto si se observan diferencias
significativas en la evolucidn de esta variable (p<0,001). La ingesta del

producto mejora los niveles de esta variable.

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evoluciéon de ambos grupos determina que si hay diferencias
significativas (p<0,022). Por lo que el producto experimental si mejora
el valor de esta variable en mayor medida que el producto placebo.
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Figura 30. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la RFD
en relacion con la masa muscular apendicular del DEXA y el pico par en la
dinamometria isocinética en posicion de extension a 60° del miembro inferior
dominante al inicio y final de cada consumo. *p<0,05 al comparar los valores
inicial y final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable
entre ambos grupos.

Tras el consumo de extracto de espinaca durante 12 semanas el grupo
experimental mejora de forma significativa la calidad muscular teniendo en cuenta
la dinamometria isométrica e isocinética en extension de 60 grados y la masa
muscular obtenida en la BIA. La prueba de fuerza se realiza a los sujetos para
comprobar la producciéon de fuerza con relacion a la masa muscular del miembro

inferior dominante.

Ademas, el consumo de extracto de espinaca durante 12 semanas el grupo
experimental mejora de forma significativa la calidad muscular teniendo en cuenta

la masa muscular y la masa muscular apendicular del miembro inferior dominante
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y la dinamometria isométrica e isocinética en extension de 60 grados. La prueba de
fuerza se realiza a los sujetos para comprobar la producciéon de fuerza con relacion

a la masa muscular del miembro inferior dominante.

5.6. CALIDAD DE VIDA

e FUNCION FISICA

En relacién con la funcion fisica, se puede observar que el que el grupo
control comienza el estudio con valores medios de 85,2 + 13,0 % y al finalizar el

estudio lo realiza con valores medios de 88,2 + 10,1 %.

Al tener en cuenta el grupo experimental, los valores medios con los que

parte fueron de 88,9 + 9,6 % y finaliza el estudio con valores de 90,9 + 5,8 %.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 31. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de la funcion fisica medida con el cuestionario de calidad de vida SF-

36 al inicio y final de cada consumao.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 88,9+9,6 90,9+5,8 0,277
Funcion Fisica (%) 0,696
Placebo 85,2+13,0 88,2+10,1 0,111

1Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio son semejantes para esta variable, ya que no
se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos
(p=0,286).

e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.
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e Grupo placebo. No se aprecian diferencias significativas con los

sujetos que han tomado placebo al finalizar el estudio (p=0,111).

e Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
de esta variable (p=0,277).

e Comparacion de la evolucién de esta variable entre grupos. La
evoluciéon de los grupos determina que no hay diferencias
significativas (p=0,696), por lo que el producto experimental no
provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido con respecto al

grupo placebo.
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Figura 31. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de la funcion fisica medida con el cuestionario de calidad de vida SF-
36 al inicio y final de cada consumao.
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e ROL FISICO

Al tener en cuenta las mediciones realizadas en el grupo experimental, los
valores medios con los que parte fueron de 89,1 + 7,9 % y finaliza el estudio con
valores de 91,7 = 6,3 %.

Por otro lado, teniendo en cuenta los valores obtenidos en el rol fisico en el
grupo placebo, se puede observar que el que el grupo control comienza el estudio

con valores medios de 85,2 + 10,5 % y finaliza con valores medios de 88,9 +7,1 %.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 32. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion del rol fisico medida con el cuestionario de calidad de vida SF-36 al

inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 89,1+7,9 91,7+6,3 0,023
Rol Fisico (%) 0,518
Placebo 85,2+10,5 88,9711 0,002

1Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio presentan homogeneidad en esta variable, ya
que no se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos
(p=0,166).

e Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. La evolucion en los sujetos que han consumido el
producto placebo muestra diferencias significativas (p<0,002) en los
valores de esta variable.

e Grupo experimental. Se observan diferencias significativas en la

evolucion de esta variable al finalizar el estudio (p<0,023).
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e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evolucion de los grupos determina que no hay diferencias
significativas (p=0,518), por lo que a pesar de que cada uno de los
grupos tienen una evolucion significativa con respecto al inicio del
estudio, esta significacion no es tal, como para establecer que el

producto mejore en esta variable con el consumo del producto.
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Figura 32. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion del rol fisico medida con el cuestionario de calidad de vida SF-36 al
inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores inicial y final
para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable entre ambos

grupos.

e DOLOR CORPORAL

Con relacion al dolor corporal, se puede observar que el que el grupo control
comienza el estudio con valores medios de 72,1 + 23,3 % con respecto al dolor

corporal y al finalizar el estudio lo realiza con valores medios de 73,2 + 21,9 %.
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Al tener en cuenta el grupo con consumo de extracto de espinaca, los valores

medios de esta variable con los que parte fueron de 79,0 + 19,2 % y finaliza el

estudio con valores de 81,1 = 17,6 %.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 33. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion del dolor corporal medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-

36 al inicio y final de cada consumao.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 79,0+19,2 81,1+17,6 0,636

Dolor Corporal (%) 0,871

Placebo 72,1+23,3 73,2+21,9 0,813

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio son semejantes para esta variable, ya que no
se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos

(p=0,283) en relacion con el dolor corporal.

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. El grupo que ha ingerido placebo no mostro
diferencias significativas al finalizar el estudio (p=0,813).

Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de

espinaca, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
de esta variable (p=0,636).

Comparacién de la evolucién de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucion de los grupos se observa que no hay

diferencias significativas (p=0,871), por lo que el producto
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experimental no provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido

con respecto al grupo placebo.
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Figura 33. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion del dolor corporal medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-

36 al inicio y final de cada consumao.

e SALUD
Para esta variable, los valores medios con los que parte el grupo con consumo
de extracto de espinaca son de 66,1 + 11,2 %y finaliza el estudio con valores de 69,0
+14,5 %.
Mientras que en el grupo placebo, se puede observar que el que el grupo
control comienza el estudio con valores medios de 73,6 + 13,8 % y al finalizar el

estudio lo realiza con valores medios de 74,1 + 17,6 %.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 34. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion de salud medida con el cuestionario de calidad de vida F-36 al inicio

y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Salud (%)

Extracto de espinaca 66,1 +11,2 69,0+ 14,5 0,210

0,465
Placebo 73,6+13,8 74,1+17,6 0,832

! valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; ? Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el andlisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio presentan homogeneidad para esta variable,
ya que no se encuentran diferencias significativas entre cada uno de
ellos (p=0,051).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. La evolucién en el grupo que consume placebo no
provoca diferencias significativas durante el desarrollo del estudio,
por lo que el grupo con ingesta de placebo no mejora para esta
variable (p=0,832).

Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
de esta variable (p=0,210).

Comparaciéon de la evolucion de esta variable entre grupos.
Comparando la evolucion de los grupos se determina que no hay
diferencias significativas (p=0,465), por lo que el producto
experimental no provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido

con respecto al grupo placebo.
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Figura 34. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de salud medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-36 al inicio

y final de cada consumo.
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e VITALIDAD

En relaciéon con la vitalidad, se puede observar que el que el grupo control
comienza el estudio con valores medios de 65,2 + 13,4 % y al finalizar el estudio lo

realiza con valores medios de 65,0 + 14,1 %.

Al tener en cuenta el grupo con consumo de extracto de espinaca, los valores
medios con los que parte fueron de 60,9 + 16,0 % y finaliza el estudio con valores
de 62,8 +13,5 %.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 35. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de vitalidad medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-36 al

inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor? p-valor?

Extracto de espinaca 60,9+ 16,0 62,8+ 13,5 0,422
Vitalidad (%) 0,530
Placebo 65,2+13,4 650%14,1 0,927

! Valor de p en la evolucién de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.
Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio son semejantes para esta variable, ya que no
se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos
(p=0,329).

e Evolucién de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. No se aprecian diferencias significativas con los

sujetos que han tomado placebo al finalizar el estudio (p=0,927).

e Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
de esta variable (p=0,422).
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e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evolucion de los grupos se observa que no hay diferencias
significativas (p=0,530), por lo que el producto experimental no

provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido con respecto al

grupo placebo.
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Figura 35. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion de vitalidad medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-36 al
inicio y final de cada consumo.

e FUNCION SOCIAL

Al tener en cuenta las mediciones realizadas en la funcion social, se puede
observar que el grupo control comienza el estudio con valores medios de 88,6 +17,6

% y al finalizar el estudio lo realiza con valores medios de 92,0 + 17,9 %.

Por otro lado, en el grupo experimenta, los valores medios con los que parte
fueron de 87,0 + 16,2 % y finaliza el estudio con valores de 91,3 + 16,2 %.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 36. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion de la funcion social medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-

36 al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 87,0+ 16,2 91,3+16,2 0,184

Funcion Social (%) 0,839

Placebo 88,6+17,6 92,0+17,9 0,306

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio son homogéneos en esta variable, ya que no
se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos
(p=0,741).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. La evolucion en los sujetos que han consumido el
producto placebo no muestra diferencias significativas al finalizar el
estudio (p=0,306).

Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, tampoco se observan diferencias significativas en la

evolucion de esta variable (p=0,184).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evoluciéon de los grupos determina que no hay diferencias
significativas (p=0,839), por lo que el producto experimental no
provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido con respecto al

grupo placebo.
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Figura 36. Parametros descriptivos (media y desviacién estandar) de la
percepcion de la funcion social medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-
36 al inicio y final de cada consumao.

¢ ROL EMOCIONAL

Al tener en cuenta el grupo experimental, los valores medios con los que
parte fueron de 70,8 + 11,1 % y finaliza el estudio con valores de 78,0 + 8,2 %.

Con relacion al rol emocional en el grupo placebo, se puede observar que el
que el grupo control comienza el estudio con valores medios de 79,6 + 10,5 % y al
finalizar el estudio lo realiza con valores medios de 83,9 + 8,6 %.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 37. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion del rol emocional medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-
36 al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 70,8 +11,1 78,0+8,2 0,001
Rol Emocional (%) 0,118
Placebo 79,6 +10,5 83,9+8,6 0,003

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor de p
en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

e Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio no parte con valores homogéneos para esta
variable al inicio del estudio, ya que se encuentran diferencias

significativas entre cada uno de ellos (p<0,009).
e Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

e Grupo placebo. Se aprecian diferencias significativas con los sujetos
que han tomado placebo al finalizar el estudio (p<0,003).

e Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, se observan diferencias significativas en la evolucion de esta
variable (p<0,001).

e Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. La
evolucion de los grupos determina que no hay diferencias
significativas entre ambos grupos (p=0,118), por lo que el producto
experimental no provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido

con respecto al grupo placebo.
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Figura 37. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion del rol emocional medida con el cuestionario de calidad de vida SF-
36 al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores inicial y
final para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable entre

ambos grupos.

e SALUD MENTAL
Para el grupo experimental, los valores medios con los que parte fueron de
66,6 + 11,5 % y finaliza el estudio con valores de 71,8 + 11,6 %.
Al tener en cuenta la salud mental en el grupo placebo, se puede observar

que el que el grupo control comienza el estudio con valores medios de 73,1 + 13,8

% y al finalizar el estudio lo realiza con valores medios de 74,0 + 17,7 %.



CAPITULO V: RESULTADOS. 173

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 38. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion de salud mental medida con el cuestionario de calidad de vidaSF-36

al inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 66,6 £11,5 71,8+11,6 0,049

Salud Mental (%) 0,249

Placebo 73,1+11,2 74,0+17,7 0,732

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; 2 Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el andlisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio presentan homogeneidad para esta variable,
ya que no se encuentran diferencias significativas entre cada uno de
ellos (p=0,063).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. No se aprecian diferencias significativas con los
sujetos que han consumido placebo al finalizar el estudio (p=0,732) en

relacion con la variable salud mental.

Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, se observaron diferencias significativas en la evolucién de

la variable salud mental (p<0,049).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evolucién entre ambos grupos, se determina que no hay
diferencias significativas (p=0,249), por lo que el producto
experimental no provoca mejoras en los sujetos que lo han consumido

con respecto al grupo placebo.
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Figura 38. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de salud mental medida con el cuestionario de calidad de vida SF-36
al inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores inicial y final
para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable entre ambos

grupos.

e EVOLUCION
Con relacion a la variable evolucion, se puede observar que el que el grupo
control comienza el estudio con valores medios de 52,3 + 7,4 % y al finalizar el
estudio lo realiza con valores medios de 37,5 + 16,8 %.
Por otro lado, el grupo con consumo de extracto de espinaca, los valores
medios con los que parte fueron de 43,5 + 21,6 % y finaliza el estudio con valores
de 41,3 £ 16,2 %.
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Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 39. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la

percepcion de evolucion medida con el cuestionario de calidad de vida SF-36 al

inicio y final de cada consumo.

Basal Final p-valor! p-valor?

Extracto de espinaca 43,5+21,6 41,3+16,2 0,573

Evolucion (%) 0,026

Placebo 523+7,4 37,5+16,8 0,001

! Valor de p en la evolucion de cada uno de los grupos por separado; > Valor

de p en la evolucion de la variable entre ambos grupos.

Al realizar el analisis comparativo se obtuvo:

Comparacion entre ambos grupos en el estado inicial. Los grupos que
participan en el estudio son homogéneos para esta variable, ya que no
se encuentran diferencias significativas entre cada uno de ellos
(p=0,077).

Evolucion de cada uno de los grupos por separado.

Grupo placebo. En este grupo se aprecian diferencias significativas en

los sujetos que han tomado placebo al finalizar el estudio (p<0,000).

Grupo experimental. Para el grupo con consumo de extracto de
espinaca, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
de esta variable (p=0,573).

Comparacion de la evolucion de esta variable entre grupos. Al
comparar la evoluciéon de ambos grupos se observan diferencias
significativas (p<0,026), por lo que el producto experimental provoca
mejoras en los sujetos que lo han consumido con respecto al grupo

placebo.
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Figura 39. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
percepcion de evolucion medida con el cuestionario de calidad de vida SF-36 al
inicio y final de cada consumo. * p<0,05 al comparar los valores inicial y final
para cada grupo. # p<0,05 al comparar la evolucion de la variable entre ambos

grupos.

Se puede afirmar que la ingesta de ambos productos durante 12 semanas
mejora la percepcion de la calidad de vida, siendo significativas en relacion al rol
fisico y emocional, siendo la causa mas plausible la realizacion de ejercicio fisico
pautado. A pesar de que en el grupo experimental se observa una tendencia al
incremento en la variable de percepcion de salud mental, no se puede afirmar que
este grupo lo haga en mayor medida, es por esta razén por la cual no se puede
determinar que el consumo del producto mejore significativamente la capacidad

funcional.

Con respecto a las variables funcion fisica, dolor corporal, salud, vitalidad y
funcion social, no podemos afirmar que el consumo del producto modifique los

resultados obtenidos con cuestionario de calidad de vida SF-36.
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5.7. ENCUESTA DIETETICA

Al evaluar la encuesta dietética de 3 dias de recordatorio, siendo dos dias de
entre semana y un dia de fin de semana, se puede observar que los valores iniciales
para el grupo control es de 2030,9 + 45,0 calorias, 213,1 + 30,9 gramos de
carbohidratos, 91,3 + 17,5 gramos de grasas y de 89,2 + 3,9 gramos de proteinas. El
grupo finaliza con valores medios de 1856,6 + 49,6 calorias, 228,8 + 44,5 gramos de

carbohidratos, 64,3 + 15,5 gramos de grasas y de 91,5 + 5,2 gramos de proteinas.

Con respecto al grupo con consumo de extracto de espinaca, comienzan el
estudio con valores de 1960,9 + 39,9 calorias, 256,9,1 + 27,5 gramos de carbohidratos,
66,5 +4,9 gramos de grasas y de 83,7 + 4,2 gramos de proteinas. Tras las 12 semanas
de desarrollo del estudio, los valores medios con los que termina el grupo son de
2054,5 + 45,3 calorias, 267,8 + 25,3 gramos de carbohidratos, 71,2 + 9,4 gramos de
grasas y de 85,6 + 7,3 gramos de proteinas.

Los estadisticos descriptivos se exponen en la siguiente tabla:

Tabla 40. Parametros descriptivos (media y desviacion estandar) de la
encuesta dietética al inicio y final de cada consumo.

Basal Final
Extracto de espinaca 1960,9 + 39,9 2054,5 + 45,3
Calorias
Placebo 2030,9 + 45,0 1856,6 + 49,6
Extracto de espinaca 256,9,1 +27,5 267,8+ 25,3
Carbohidratos X P!
ramos
(e ) Placebo 213,1+30,9 228,8 + 44,5
Extracto de espinaca 66,5+4,9 71,2+9,4
Grasas
(gramos) Placebo 91,3+17,5 64,3+ 15,5
; Extracto de espinaca 83,7%4,2 85,6+7,3
Proteinas
ramos
(g ) Placebo 89,2 +3,9 91,5+5,2
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Al realizar el analisis comparativo no se obtuvieron diferencias significativas
en ninguno de los grupos ni para ninguna de las variables de la encuesta dietética,
por lo que ambos grupos mantienen sus niveles dietéticos durante el desarrollo del
estudio.

La ingesta del producto en experimentacion durante 12 semanas no ha
producido cambios en ninguna de las variables recogidas en la encuesta dietética
en los sujetos objeto de estudio. Ambos grupos mantienen en el tiempo el consumo

en gramos de los principales macronutrientes.

5.8. EVALUACION DE LA SEGURIDAD

No se han evidenciado acontecimientos adversos relacionados con la ingesta
del producto en ninguno de los sujetos del estudio. Tampoco se ha evidenciado
modificaciones en el hemograma, ni en la funcién hepatica ni renal de los sujetos

evaluados. Por lo tanto, la ingesta del producto es segura.



VI - DISCUSION
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VI-DISCUSION

6.1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y OTRAS CARACTERISTICAS
BASALES.

La actividad fisica y la nutricién son dos factores modificables del estilo de
vida que repercuten directamente en la salud de las personas mayores, con
intervenciones dirigidas a la forma fisica muscular y la nutricion dietética para
preservar un envejecimiento saludable. Este estudio se realizé bajo la perspectiva
de mejorar la salud muscular en personas mayores de 50 afios con la combinacién
de un programa de entrenamiento fisico de fuerza muscular y el consumo de un

suplemento dietético de un extracto natural de espinacas.

Se observa que de la muestra poblacional el 82,2% son mujeres,
probablemente porque el programa de actividad fisica era por la mafiana y menos
hombres se ofrecieron como voluntarios. La edad media de ambos grupos, los que

consumen el extracto de espinacas y el grupo control, es homogénea.

Respecto al IMC medio se observa que la muestra poblacional tiene
sobrepeso (26,16 + 3,3 Kg/m2) y su porcentaje medio de grasa es elevado (34,36 +
6,2 %). Los niveles de tension arterial al inicio del estudio fueron normales y

homogéneos para ambos grupos.

Todas las variables demograficas y basales de los sujetos partian de valores
homogéneos, ya que no se observaron diferencias significativas al comparar los

valores iniciales entre grupos.

6.2. COMPOSICION CORPORAL Y FUNCION MUSCULAR

Son numerosas las causas responsables de que a partir de la tercera década
de la vida se pierda fuerza y masa muscular dando lugar a un aumento de la
morbimortalidad. El ejercicio fisico es la estrategia terapéutica que ha mostrado
mejores resultados para paliar este proceso, siendo los ejercicios aerdbicos, los
ejercicios de equilibrio y los entrenamientos de fuerza-resistencia los que presentan

mayores beneficios (114). La mayor parte de la poblacion suele tener un estilo de
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vida sedentario; la participacion en programas colectivos de ejercicio fisico produce
modificaciones en el estilo de vida y son claves para el tratamiento de la obesidad

y para mejorar la composicion corporal (115).

Respecto a los niveles de cantidad muscular o indice de musculo esquelético
se observa que al inicio del estudio las mujeres comenzaron con unos niveles de 5,6
+ 0,6 kg/m2 y los hombres con valores de 7,5 + 0,9 kg/m2. Teniendo en cuenta los
puntos de corte establecidos por EWGSOP?2 (6) en relacion a la baja masa muscular,
a las mujeres que participaron en el estudio se les engloba en términos
sarcopénicos, ya que se encuentran en valores inferiores a 6 kg/m2 y la media de
los hombres se encuentran por encima de dichos niveles (7 kg/m2), no pudiendo
determinar que eran sarcopénicos. No se observan diferencias significativas
inicialmente entre el grupo experimental y el grupo control en los valores del indice

de musculo esquelético.

Respecto a las variaciones observadas en la masa grasa, expresada tanto en
porcentaje como en kilos, medidas por bioimpedanciometria no se aprecian
diferencias significativas en la evolucion de esta variable, tras el consumo del
producto placebo ni tras el consumo del producto de investigacion. Estos cambios
se han producido por igual en ambos grupos por lo que la ingesta del producto en
experimentacion durante 90 dias (3 meses) no ha modificado la composicion de la
grasa corporal de los sujetos objeto de estudio. Una posible explicacion de la
ausencia de una reduccién clinicamente significativa es que la dieta no ha sido
controlada. Se ha demostrado que, con la utilizacion de un protocolo de ejercicio
dirigido, combinando un entrenamiento de fuerza y resistencia y una dieta
hipocalérica individualizada han conseguido una reduccién de la masa grasa. En
el presente estudio el objetivo del producto no era la reduccion de la grasa corporal,
por lo que la disminuciéon de la grasa corporal, que no disminuye de forma

significativa, se debe probablemente al efecto del ejercicio fisico (114).

Cuando se mide la masa grasa por densitometria, s6lo se observa una
disminucion significativa en el grupo control (p=0,014), si bien al comparar ambos
grupos (experimental y placebo) no se aprecian diferencias significativas (p=0,615),
por lo que el consumo de producto experimental no mejora en mayor medida el

valor de esta variable.
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Fernandez Garcia y cols. (116) han observado que la realizaciéon de ejercicio
aerobico durante 12 semanas en mujeres con obesidad o sobrepeso aumenta la
masa magra, disminuye el peso y el IMC, disminuye la masa grasa y mejora la
calidad de vida.

Brennan y cols. (117) relacionan el incremento de intensidad y/o volumen de
ejercicio con una reduccidn de la grasa corporal relevante clinicamente,

disminuyendo la adiposidad abdominal.

Simoén Mora y cols. (118) evaluaron el efecto del entrenamiento adaptado
durante 8 semanas en individuos con obesidad sobre la grasa visceral, la
composicion corporal y la condicion fisica y observaron una disminucion del IMC,
de la masa grasa y del area de grasa visceral, resultado que coincide con el
observado en el presente estudio, donde se observa una disminucién de la grasa
corporal, si bien no hay diferencias entre el grupo experimental y en grupo control.
Estos autores presentan unos resultados de mejora de la composicion corporal
aumentando la masa muscular. Ademas, se observa una mejor condicion fisica,
aumentando fundamentalmente la fuerza tanto de los miembros superiores como
inferiores, resultados que coinciden con los observados en el presente estudio tanto
en el grupo control como en el grupo de intervencion, siendo el incremento en los
niveles de fuerza, cuando es medida por dinamometria isométrica,
significativamente superior en el grupo control cuando se compara con el grupo

placebo.

Los valores de masa magra en ambos grupos (control y experimental)
medidos por bioimpedanciometria y por densitometria no muestran diferencias

significativas inicialmente, siendo grupos homogéneos.

Al comparar la evolucion de la masa magra medida por
bioimpedanciometria no se observan diferencias significativas ni en el grupo
placebo ni en el grupo control y al comparar la evoluciéon entre ambos grupos, no
se observan diferencias significativas (p=0,994), por lo que no se puede afirmar que
el producto experimental mejore mas el valor de esta variable que en el grupo

control.

Sin embargo, al analizar la masa magra por densitometria si se observa un

aumento significativo tanto en el grupo placebo como en el grupo control, si bien
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al medir la evolucion entre ambos grupos, no se observan diferencias significativas
(p=0,254), por lo que no se puede afirmar que el producto experimental mejore mas

el valor de esta variable que el producto placebo.

Farooqui y cols. (119) observaron que para reducir la masa corporal el
entrenamiento de fuerza no es demasiado efectivo, esto es debido a que disminuye
la masa grasa, pero se compensa con el aumento de la masa muscular que produce
el entrenamiento; este incremento mejora la funcién muscular y la tasa metabolica

basal.

Respecto a la masa muscular medida por bioimpedanciometria, los valores
iniciales en ambos grupos no muestran diferencias significativas (p=0,88). Ni tras
el consumo del producto experimental ni en el grupo control se observan
diferencias significativas en este parametro, concluyendo que no se observan
diferencias significativas (p=0,978) al comparar la evolucién en ambos grupos, por
lo que no se puede afirmar que el producto experimental mejore mas el valor de
esta variable. Si embargo al medir la masa muscular por densitometria se observa
un aumento significativo tanto en el grupo placebo como en el grupo experimental,
produciéndose un aumento de la masa muscular del 1,5% en el grupo experimental
y del 1,1% en el grupo placebo; si bien al comparar dicha evolucion entre ambos
grupos, no se observan diferencias significativas (p=0,429). Es por ello por lo que
no se puede confirmar que el consumo de producto durante 12 semanas aumente

la masa muscular en mayor medida que al consumir el placebo.

Sin embargo, cuando se evalu6 la masa muscular de la extremidad inferior
dominante so6lo se observo un aumento significativo en el grupo experimental. La
falta de mayor aumento de la masa muscular puede explicarse por el tipo de
entrenamiento basado en cuatro ejercicios, dos de piernas, uno de espalda y uno de
pecho, por lo que cabria esperar un mayor efecto sobre las extremidades inferiores.
No obstante, estudios anteriores han observado que el aumento de la masa
muscular en la parte superior del cuerpo es mayor y se produce antes en
comparacion con las extremidades inferiores, durante las primeras 12 semanas de

un programa de entrenamiento de resistencia dindmica de todo el cuerpo (120).

En la actualidad, el entrenamiento de fuerza (EF) se recomienda ampliamente

para promover un envejecimiento saludable; por ello a las personas mayores se les
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recomienda ejercicio de fuerza, 2-3 series por ejercicio. Sin embargo, todavia es un
desafio el volumen Optimo de entrenamiento para aumentar la capacidad de
respuesta de la masa muscular; a pesar de las recomendaciones actuales sobre TS

para personas mayores.

Schoenfeld y cols. (2017) (121) investigaron la relacion dosis-respuesta entre
el volumen semanal de entrenamiento de fuerza y las ganancias de masa muscular
analizando estudios que comparaban protocolos con voliimenes de entrenamiento
bajos y altos. Se observé que el entrenamiento de fuerza tiende a promover mejores
resultados con dosis mas altas, concluyendo ademas que 10 series semanales por
grupo muscular o mds pueden ser necesarias para maximizar la hipertrofia
muscular. Debido a las caracteristicas de los ejercicios fisicos, puede ser posible que
los efectos sobre la masa muscular, y secundariamente del suplemento activo,
podrian haberse optimizado mediante el uso de protocolos de entrenamiento con

cargas de mayor volumen y repeticiones (122).

El compuesto responsable del efecto anabodlico natural del extracto de
espinacas es la ecdisterona. Los fitoecdisteroides representan un grupo abundante
y extendido de productos naturales que incluye la hormona 20-hidroxidisona (20E),
que actia como moledora de insectos, y sus analogos estructuralmente diversos.
La 20E tiene amplios efectos farmacoldgicos, como adaptdgeno, fortalecedor
general, citoprotector y anabdlico en vertebrados. En consonancia con su accién
citoprotectora, también se ha observado que la 20E mejora la lesion neuronal
inducida por el estrés oxidativo in vitro y actia como agente neuroprotector in vivo

en un modelo de reperfusion isquémica (123).

Los ecdisteroides se comercializan ampliamente entre los deportistas como
suplemento dietético, publicitindose para aumentar la fuerza y la masa muscular
durante el entrenamiento de resistencia, reducir la fatiga y facilitar la recuperacion.
Varios estudios han informado de una amplia gama de efectos farmacoldgicos de
los ecdisteroides en mamiferos, la mayoria de ellos beneficiosos para el organismo
(124).

Se ha demostrado que la ecdisterona aumenta la sintesis proteica en el
musculo esquelético. El aumento de la sintesis proteica se podria producir por la
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estimulacion directa o indirecta de la via de sefalizacion PI3K/Akt. La ecdisterona
induce la hipertrofia muscular con una potencia comparable o incluso superior a la
demostrada por los esteroides anabolizantes androgénicos, los SARM o el IGF-1
(125).

Un estudio de Isenmann y cols. (126) observo aumentos significativos de
masa muscular en los participantes que recibieron de dos a ocho capsulas diarias
de ecdisterona (6 mg por capsula) combinadas con el aminoacido leucina (100 mg
por capsula) al dia, sin observarse cambios significativos en la masa grasa. Estos
autores no observaron diferencias significativas en parametros de rendimiento
deportivo y si se observaron mejoras estadisticamente significativas en el en el test
de press de banca. Los datos del presente estudio no muestran un efecto anaboélico
tan marcado, si bien se observa una tendencia, esta discrepancia puede explicarse
potencialmente por una dosis diaria inferior, un protocolo experimental diferente
y/o alguna interferencia con la leucina. El sinergismo potencial entre la
hidroxiecdisterona y la leucina puede haber desempeniado un papel en los cambios
mas evidentes en la composicion corporal notificados por el estudio de Isenmann
y cols. (122).

La leucina induce la activacion de factores de traduccion como PI3K-Akt (de
forma similar a la ecdisona) y promueve la iniciacion de la traduccion y la sintesis
de proteinas. Dosis diarias de 0,6 g de leucina pueden inducir una fuerte sintesis

de proteinas musculares, como se observo en el estudio de Wilkinson y cols (127).

En los resultados observados por Wilborn y cols (128) donde se
administraron 30 mg diarios de ecdisterona, no se observan cambios significativos
en ninguno de los pardmetros analizados (masa muscular, grasa muscular y
rendimiento deportivo resultado que coincide con los observados en el presente

estudio).

Gadzhieva y cols. (129) mostraron que tras la suplementacion durante 3
semanas de diferentes suplementos a base de ecdisterona se producia un aumento
de la masa muscular, una disminucién de la grasa corporal y una mejora en la
capacidad de trabajo. Estos resultados coinciden con los observados en el presente
estudio, cuando la masa muscular se mide por densitometria, pero no observamos
que el consumo del extracto de espinacas presente un mayor aumento cuando se

compara con el grupo control.
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Gorelick-Feldman y cols. (130) han observado que, en una linea celular de
musculo esquelético de raton, la C2C12, la 20-hidroxiecdisona (20HE), un
fitoecdisteroide comun tanto en insectos como en plantas, provoco una rapida
elevacion del calcio intracelular, seguida de una activacion sostenida de Akt y un
aumento de la sintesis proteica. El efecto fue inhibido por un inhibidor del receptor
acoplado a la proteina G (GPCR), un inhibidor de la fosfolipasa C (PLC) y un
inhibidor de la fosfoinositida quinasa 3 (PI3K).

Zwetsloot y cols. (130) han observado que la 20E recupera completamente la
funcién del musculo esquelético tanto en ratones adultos como viejos tan soélo 7
dias después del dafio inducido por la contraccion excéntrica. Sin embargo, son
necesarios mas estudios para conocer los mecanismos subyacentes por los que la

20E contribuye a la recuperacion acelerada del dafio muscular.

Zaghloul y cols. (131) han observado que el extracto etandlico de Atriplex
dimorphostegia (TEAD), un arbusto haléfilo anual ampliamente distribuido por
diversas partes de Asia y la 20-hidroxiecdisona (20-HE) presentan una gran
potencia anabdlica, produciendo un aumento de la masa muscular neta del
musculo gastrocnemio y sdleo, asi como un aumento en el drea transversal de las
fibras musculares. Ademas, tanto la 20-HE como el TEAD mostraron un bajo efecto
androgénico sobre los drganos sexuales sin aumentar el peso de la préstata y las
vesiculas seminales de las ratas tras su administracion durante diez dias
consecutivos. Se estd empezando a estudiar la ecdisterona a dosis superiores a las
dosis utilizadas en la mejora del rendimiento deportivo para su uso en la
sarcopenia, obesidad, pre-diabetes y Covid-19. Como ayuda ergogénica la dosis
diaria optima seria entre 0,6-0,8 mg por kg de peso corporal.

Al realizar un andlisis complementario y exploratorio de las variables
relacionadas con la masa muscular en funcién del sexo, se observa que en los
hombres el consumo del producto experimental provocd un mayor aumento de la

masa muscular en comparacién con el grupo placebo.
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6.3. FUNCION Y CALIDAD MUSCULAR

La base del entrenamiento es la adaptacion muscular al ejercicio y esta
mediado por las modificaciones que se producen en su metabolismo y por el
desarrollo de las fibras musculares. En este proceso complejo estan implicados los
receptores de la calcineurina, la reprogramacion metabdlica mitocondrial, la
neoangiogénesis, la sintesis de miocinas y la sobreexpresion genética. El efecto del
entrenamiento es fundamental, no solo a nivel muscular si no también en el retraso

del envejecimiento por estabilizacion de la telomerasa mitocondrial (132).

En el presente estudio se observa que la ingesta del producto experimental
durante 12 semanas (3 meses) ha mejorado la funciéon muscular de los sujetos. En
las cuatro variables que engloban la funciéon muscular (dinamometria de pierna
isocinética e isométrica, dinamometria de mano y fuerza dindmica maxima) se han
encontrado mejoras tras la realizacion del estudio. En la mayoria de las variables
existen mejoras significativas no solo en el grupo experimental, también en el grupo
con consumo de placebo. Esto podria deberse a que todos los sujetos que
participaron en el estudio mejoraron tras realizar ejercicio fisico durante 12
semanas; por lo que se deben tener en cuenta aquellas variables donde la mejora es

significativa al comparar ambos grupos, el grupo experimental y el grupo control.

La ingesta de producto experimental durante 12 semanas mejora la fuerza en
la dinamometria isométrica e isocinética, siendo significativa entre ambos grupos.
En relacién a la fuerza medida por dinamometria isométrica y dinamometria
isocinética en extension de 60° en el miembro inferior dominante, el grupo con
consumo de producto mejora en mayor medida que el grupo placebo en todas las
variables analizadas, excepto en el trabajo total y potencia media en la
dinamometria isocinética a 60°. Sin embargo, en la dinamometria isocinética a 180%,
en todas las variables se encuentran diferencias significativas entre ambos grupos.
Se puede afirmar que el consumo de extracto de espinaca mejora esta variable y

por tanto mejora la funcion muscular de los sujetos mayores de 50 afios.

La ingesta de producto experimental durante 12 semanas no mejora la fuerza
manual medida mediante dinamometria manual. En relaciéon a la dinamometria
manual solo se observan mejoras en la mano izquierda para el consumo de

producto experimental, sin embargo, esta modificacion no es significativa al
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comparar ambos productos, por tanto, no se puede determinar que el producto

experimental mejore esta variable.

En el grupo experimental y en el grupo control tras 12 semanas, se mejora la
fuerza dindmica maxima de manera similar, no siendo significativa la comparacion

de la evolucion entre ambos grupos.

La fuerza desarrollada por el grupo experimental fue superior a la fuerza que
podia desarrollar el grupo placebo; también se observo un aumento de la calidad
muscular. El andlisis de estas variables en las mujeres revel6 que los aumentos de
la masa muscular de las extremidades inferiores eran similares en los dos grupos
del estudio, pero las mejoras en la fuerza muscular eran superiores en comparacion
con el placebo (133). Aunque debe tenerse en cuenta que el analisis de los efectos
en los hombres debe interpretarse con cautela porque sélo participaron ocho

hombres en el estudio.

Este hallazgo puede sugerir que, en mujeres, el aumento de la fuerza
muscular puede deberse a la mejora de los componentes neuromusculares en
contraposicion a un mayor aumento de la masa muscular en los hombres. Ademas,
la calidad muscular en el grupo experimental fue similar en hombres y mujeres.
Esto puede deberse al hecho de que la calidad muscular es la relacion entre la
fuerza desarrollada en la parte inferior del cuerpo y la masa muscular,
componentes desarrollados en proporciones diferentes por mujeres y hombres,
respectivamente (134).

Cabe senalar que el 82,6% de los participantes en el grupo experimental y el
81,8% en el grupo placebo eran mujeres. Tanto los hombres como las mujeres
responden al entrenamiento con una mejora de la fuerza y la masa muscular. Sin
embargo, la respuesta al entrenamiento en hombres y mujeres jovenes (25 afios de
edad) es mayor, dado que los adultos mayores (aproximadamente 69 afos)
mostraron una hipertrofia lenta de las fibras musculares de tipo 1 tras un periodo
de entrenamiento de fuerza, y a este respecto, el tamano y el material contractil de
las fibras de tipo 2 disminuyen con la edad, por lo que con el tipo de entrenamiento
utilizado en el estudio y las caracteristicas de la poblacién del estudio (personas
mayores de 50 afios), podria haberse producido una atenuacion de los efectos del

producto de suplementacion sobre la masa muscular (135).
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Ademas, aunque, en el presente estudio, se observan mejoras similares en
hombres y mujeres mayores, la mejora relativa de la fuerza de la parte superior del
cuerpo es mayor en las mujeres, mientras que la hipertrofia y la fuerza de la parte
inferior del cuerpo son mayores en los hombres. Estas observaciones coinciden con
el estudio de Tracy y cols. (136) que evaluaron los efectos de un entrenamiento de
fuerza de corta duraciéon (9 semanas) en hombres y mujeres de 65 a 75 anos, y
hallaron mejoras similares en la masa muscular y la calidad muscular, aunque los
hombres mayores parecian tener una mayor capacidad para ganar fuerza absoluta
y masa muscular que las mujeres mayores. Las mejoras observadas en la calidad
muscular pueden haber sido adquiridas principalmente por aumentos de masa

muscular en los hombres y neuromusculares en las mujeres (136).

Se ha demostrado que el efecto selectivo de la 203-OH-ecdisona en el
aumento del nimero de miocitos regenerados y el tamafio de las células
musculares probablemente por sus propiedades anabolicas y moduladoras que
presente. El principal metabolito de la 203-OH-ecdisona es la poststerona, que
también tiene la capacidad de aumentar el drea transversal de las fibras musculares,
aunque en menor grado. Este hallazgo enfatiza la putativa propiedad anabdlica de

la ecdisterona causada por el nticleo esteroidal de este compuesto (137).

La infusion de 20p-OH-ecdisona a ratones durante cinco dias fomentd el
aumento de la masa del triceps (115 mg) en comparacién con los grupos de control
tratados con solucion salina placebo (84)

El indice de calidad muscular calcula la potencia muscular a partir de
medidas antropométricas (masa corporal, longitud de las piernas) y de
levantamientos cronometrados en silla. Se considera una herramienta para detectar
individuos en riesgo de incapacidades fisicas relacionadas con la calidad muscular.
Este indice varia de forma significativa en adultos mayores sometidos a un
entrenamiento de ejercicios de resistencia de corta duraciéon y su mejoria es
superior a la que se produce en la funcion y el estado muscular (138).

Respecto a la calidad muscular se observa que, tras el consumo de extracto
de espinaca durante 12 semanas, el grupo experimental mejora de forma

significativa la calidad muscular teniendo en cuenta la dinamometria isométrica e
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isocinética en extension de 60 grados y la masa muscular obtenida en la BIA. La
prueba de fuerza se realizd a los sujetos para comprobar la produccion de fuerza
con relacién ala masa muscular del miembro inferior dominante. Ademas, el grupo
experimental mejora de forma significativa la calidad muscular, teniendo en cuenta
la masa muscular y la masa muscular apendicular del miembro inferior dominante
y la dinamometria isométrica e isocinética en extension de 60 grados. La prueba de
fuerza se realiz6 a los sujetos para comprobar la produccion de fuerza con relacion
a la masa muscular del miembro inferior dominante. Por tanto, se observa una
mejora de la calidad muscular en el grupo asignado al producto activo en mayor
medida que los sujetos tratados con placebo, por lo que el consumo del extracto de
espinaca produjo un mayor aumento de la calidad muscular que el asociado con el
entrenamiento fisico en ausencia de suplementacion activa. En relaciéon con la
calidad muscular, no se han encontrado pruebas actuales sobre si una mejora de
0,1 en masa muscular/par maximo es biolégicamente importantes ganancias en
calidad muscular en el grupo de intervencién son muy positivas. Una mejor calidad
muscular es un factor importante de la salud muscular y el envejecimiento
saludable (139).

Los presentes resultados indican que, en adultos mayores de 50 afios, la
realizacion de ejercicio fisico junto con el consumo de un suplemento de extracto
de espinaca se ha asociado a efectos beneficiosos sobre la salud muscular. En
consecuencia, puede postularse que el uso del suplemento alimenticio puede
ejercer una actividad adaptdgena global de "fortalecimiento de todo el cuerpo” y
puede ser beneficioso para mejorar algunas manifestaciones de atrofia de la masa
muscular esquelética relacionada con la edad mediante el mantenimiento de la

salud muscular y el musculo, que son cruciales para un envejecimiento saludable.

Por lo tanto, la suplementacion con extracto de espinaca seria especialmente
atil para mejorar la forma fisica muscular, en el contexto de la prevencion de
cambios musculares asociados a la atrofia muscular en sujetos de mediana edad,
en asociacion con el ejercicio fisico. En contraste con los resultados de un primer
estudio de Wilborn y cols. (128) en el que no se observaron efectos ergogénicos, el

presente estudio si identifico propiedades ergogénicas relevantes.

Por otra parte, el contenido en nitratos del producto natural a base de

espinacas también podria haber contribuido a los efectos positivos sobre la salud
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muscular. Se ha demostrado que el nitrato dietético es una estrategia nutricional
util para optimizar el rendimiento muscular durante ejercicios de resistencia en
diferentes modalidades de entrenamiento. En este sentido Anderson y cols. (140)
examinaron, mediante una revision sistematica, el efecto de la suplementacion
dietética con nitratos (SDN) sobre la hipertrofia muscular y la fuerza cuando se
combina con ejercicio fisico. La suplementacion, en 9 de los estudios incluidos,
consistia en zumo de remolacha rico en nitratos; en otro de los estudios incluidos,
la suplementacion es de una capsula de nitrato potasico y en los 2 estudios restantes
en un aumento del nitrato dietético. El nitrato ingerido fue de 64-1.200 mg. Por
tanto, en la revision sistematica incluyeron 12 estudios (1.571 sujetos), en 7 de ellos
la suplementacion es cronica y en 5 estudios la suplementacion es aguda. Estos
autores observaron que de los 12 estudios seleccionados en 6 se produjo un efecto
ergogénico de la suplementacion cuando se compararon con el grupo placebo.
Estos resultados indican que es posible aumentar la fuerza muscular siempre que
la dosis, el formato, la frecuencia, el periodo y la prueba de ejercicio sean
adecuados. Los mejores resultados se observaron con una dosis aguda minima de
400 mg de nitrato suministrado como zumo/chupito de remolacha tomado 2-2,5
horas antes del ejercicio que implica contracciones musculares de baja y alta
intensidad. Este modo de suplementacion mejora la eficiencia muscular
disminuyendo los niveles de fosfocreatina y del gasto energético, asi como de

mejora del tiempo hasta el agotamiento.

6.5. CALIDAD DE VIDA

Es bien conocido que la practica de actividad fisica de forma regular
contribuye a la mejora de un estilo de vida saludable y reduce factores de riesgo
cardiovascular como la obesidad, hipertension, dislipemia, etc. En el presente
estudio se ha utilizado el cuestionario de salud SF-36 que, (141) valora al inicio y al
final del estudio clinico la calidad de vida relacionada con la salud. Consta de 9
escalas como son la funcidn fisica, el rol fisico, el dolor corporal, la salud general,
la vitalidad, la funcidn social, el rol emocional, la salud mental y la evolucién o
transicion de salud; estas escalas muestran aspectos relacionados con la salud, la
enfermedad y los tratamientos y a mayor puntuacion, mejor es el estado de salud.
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En el presente estudio se observa que el grupo control y el grupo
experimental son homogéneos en todas las escalas excepto en el rol emocional
donde se observan diferencias significativas, mostrando una puntuacion inicial el

grupo experimental un 70,8+11,1% y el grupo control un 79,6+10,5%.

Al finalizar el estudio se observa que, de todas las escalas analizadas solo
existen diferencias significativas en el grupo experimental y el grupo control en las
escalas que valoran el rol fisico y el rol emocional. Sin embargo, al comparar ambos
grupos no se observan diferencias significativas, por lo que estd mejora se podria
atribuir a la realizacion de ejercicio fisico pautado y no al consumo del producto
experimental; si bien se observa un mayor incremento en el rol emocional en el
grupo de tratamiento con extracto de espinacas, estando este resultado en
consonancia con las propiedades adaptativas de los ecdisteroides observadas en el
estudio de Franco y cols. (142).

Con respecto a las variables funcidn fisica, dolor corporal, salud, vitalidad y
funcion social, no podemos afirmar que el consumo del producto modifique los

resultados obtenidos con el cuestionario de calidad de vida SF-36.

Varios autores (136, 137) muestran que segun el nivel de actividad fisica
varian los resultados en las dimensiones evaluadas en el cuestionario de calidad de
vida relacionada con la salud. Sila actividad fisica es de un nivel moderado tiene
un efecto favorable sobre la salud mental; si el nivel de actividad fisica es vigoroso
tiene un efecto mas favorable sobre la salud en general. Estos investigadores han
observado diferencias significativas cuando se comparan con individuos que
realizan un ejercicio ligero. Por tanto, la puntuacion tanto en la salud general como
en la salud mental es mayor cuando se realiza ejercicio moderado y vigoroso que
cuando se realiza ejercicio ligero. Estos resultados coinciden con los observados en
el presente estudio, en el cual se observa una tendencia al incremento en la variable
de percepcién de salud mental, sin embargo, no se observan diferencias
significativas al comparar el grupo control con el grupo de intervencion; es por esta
razon que no se puede determinar que el consumo del producto mejore
significativamente la capacidad funcional. Respecto a otras dimensiones dela CvRS
analizadas, se observan efectos sdlo en la variable vitalidad y en funcion social,

pero no se observaron diferencias entre el grupo control y el grupo de intervencion.



194 PILAR LOSADA ZAFRILLA

De Mateo-Silleras y cols. (143), concluyeron que el nivel de ejercicio fisico
moderado fue significativamente mejor que el ejercicio fisico ligero en la dimension
funcion social, resultado que no coincide con el presente estudio al no observarse

diferencias significativas.

Se generan varias posibilidades a través de la actividad fisica, tanto en la
promocion, como en la prevencion y tratamiento de la enfermedad, contribuyendo
a una mejora de la calidad de vida. Asimismo, entre los objetivos de Desarrollo
Sostenible para la Agenda 2030 se encuentra el garantizar una vida sana y
promover el bienestar de todos a todas las edades (Naciones Unidas, 2018) y existen

guias mundiales para promover la actividad fisica y los estilos de vida saludable
(WHO, 2007; 2018a) (144).

Varios autores muestran los beneficios de distintos programas de ejercicio
tales como los protocolos de ejercicio consistentes en entrenamiento aerobico de
corta duracién (145) o programas de entrenamiento para mejorar la fuerza
muscular (146) sobre la aptitud fisica y la salud. Los resultados muestran mejoras
significativas de la condicion fisica tanto en personas con obesidad como en
individuos sedentarios. Ademads la realizacion de ejercicio fisico mejora la
autoestima, previene y mejora la depresion y mejora el bienestar subjetivo de

aquellos que lo realizan (147).

Pucci y cols. (148) muestran que un mayor nivel de actividad fisica se
relaciona con una mejor percepcion de la calidad de vida en adultos aparentemente
sanos e individuos con diferentes afecciones clinicas. Jiménez-Garcia y cols. (149)
sugieren que un programa de entrenamiento de alta intensidad durante 12 semanas
con TRX tiene beneficios en el IMC, la fuerza de presion de la mano, la velocidad

de la marcha y la calidad de vida en adultos mayores.

Bashkireva y cols. (150) concluyen que las gerontotecnologia basadas en las
actividades regulares de marcha ndrdica son una de las formas mas eficaces de
mejorar y mantener la calidad de vida y, en consecuencia, la actividad, la movilidad

y la capacidad de autocuidado entre las personas mayores y los ancianos.

En el presente estudio, al comparar la dimensién de evolucion o escala de
transicion de salud entre ambos grupos se observaron diferencias significativas;
este resultado muestra que el consumo del producto experimental produce mejoras

con respecto al grupo control que ha consumido placebo.
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6.6. ENCUESTA DIETETICA

Tras la realizacion de la encuesta dietética, recordatorio de 24 horas durante
3 dias no consecutivos y uno de ellos festivo, se observa que la ingesta energética
inicialmente, tanto en el grupo experimental como el grupo control no presenta
diferencias significativas y cumple con los requerimientos energéticos para la
poblacion adulta 30-35 Kcal/Kg/dia (151). Cuando se valora el consumo caldrico al
final de estudio se observa que no hay diferencias significativas respecto al

consumo inicial.

Respecto al consumo de macronutrientes (lipidos, proteinas e hidratos de
carbono) no se observan diferencias significativas entre el grupo control y el grupo
experimental ni inicialmente ni tras finalizar el estudio. La Organizacion Mundial
de la Salud recomienda un 50-55% de hidratos de carbono, un 30-35% de lipidos y
un 12-15% de proteinas. Como recomendacion general, una persona sana debe
consumir entre 0,8 y 1,5 gramos de proteina por cada kilo de peso y dia, intervalo
que coincide con el consumo de proteinas tanto del grupo experimental como del

grupo control (152).

Las recomendaciones de consumo de hidratos de carbono oscilan entre 3-5
gramos por kg de peso, considerando que el peso medio de la muestra poblacional
es 69,81+9,0 Kg, se observa que tanto el grupo control (213,1 + 30,9 g. inicialmente
y 228,8 + 44,5 g al final de estudio) como el grupo experimental (256,9,1 + 27,5
inicialmente y 267,8 + 25,3 g al final de estudio) cubren las recomendaciones.
Siempre hay que tener en cuenta factores como el sexo, la edad, el peso, la estatura

y la actividad fisica para optimizar las recomendaciones nutricionales (153).

En cuanto al consumo de lipidos la recomendacion general es entre 1-2
gramos de grasa por kg de peso y dia. Ademas del consumo de lipidos es muy
importante elegir bien el tipo de grasa, se deben consumir grasas mono y
poliinsaturadas de alta calidad, como es el caso de la grasa que se encuentra en los
frutos secos (almendras, nueces), aceite de oliva virgen extra, huevos, pescado azul,
crema de cacahuete, semillas de lino, aceitunas, aguacate etc.... evitando en lo
maximo de lo posible las grasas saturadas y trans (154). Se cubren las
recomendaciones tanto en el grupo experimental inicialmente y tras el estudio

clinico, no observandose diferencias significativas.
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Por tanto, la ingesta del producto en experimentacion durante 12 semanas no
ha producido cambios en ninguna de las variables recogidas en la encuesta
dietética en los sujetos objeto de estudio. Ambos grupos mantienen en el tiempo el

consume medio en gramos de los principales macronutrientes.

Aunque la encuesta nutricional de macronutrientes al final del estudio
mostro que los sujetos de ambos grupos de estudio habian mantenido sus habitos
dietéticos, la ingesta dietética durante el protocolo no se controld. Se puede
argumentar que es dificil aislar un efecto del extracto de espinacas sobre la fuerza
muscular debido a la ausencia de evaluaciones de la ingesta de verduras, frutas,
pero la presencia de un grupo de control, el disefio doble ciego del estudio y el
control dietético basado en recomendaciones firmes para mantener los habitos

dietéticos y los resultados de la encuesta nutricional minimizan esta limitacion.

Seria conveniente realizar mas ensayos clinicos utilizando como suplemento
nutricional Spinacea oleraceae L. con una muestra poblacional mayor, con
intensidades de entrenamiento mds altas y/o periodos de entrenamiento
prolongados con sujetos estratificados por sexos, para obtener mayores evidencias
sobre el efecto de la suplementacion de este nutracéutico en la promocion del

envejecimiento saludable (155).

No obstante, los presentes hallazgos deben interpretarse teniendo en cuenta
las limitaciones del estudio, incluida la naturaleza exploratoria del ensayo, el
tamarfio reducido de la muestra, y el periodo de tratamiento de s6lo 12 semanas.
Todas las participantes eran mujeres posmenopausicas, pero el uso de tratamiento
hormonal sustitutivo no se registré como criterio de exclusién. Sin embargo, todas
las participantes en el estudio fueron entrevistadas sobre qué medicamentos y
tratamientos farmacoldgicos y/o productos naturales tomaban, y esta informacién
fue supervisada por el médico (especialista en medicina deportiva) que tomo las
decisiones finales sobre la elegibilidad de los participantes. Ademas, las posibles
diferencias de género en variables relacionadas con el musculo es un aspecto que
puede evaluarse en estudios posteriores, debido a el reducido niimero de hombres
incluidos en el estudio (156).

No se observaron acontecimientos adversos asociados con la ingestion diaria del
producto activo durante 12 semanas, y los resultados de las pruebas de laboratorio

estuvieron dentro de los limites normales.
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VII-CONCLUSIONES

El consumo diario de las capsulas de extracto de espinaca durante 90 dias

demuestra:

1-

El consumo de ambos productos modifica de manera significativa la
composicion corporal medida a través del DEXA con una disminucion de
la masa grasa y un incremento en la masa muscular. Ademads, se han
encontrado diferencias significativas en la masa muscular apendicular
medida a través del DEXA con un incremento en el grupo experimental.
Por otro lado, los valores de masa total de los participantes no se ven

modificados durante el tiempo de consumo.

Tras la ingesta del producto en experimentacion durante 90 dias se
observa un incremento significativo en los niveles de fuerza medida a
través de dinamometria isométrica al compararlos con la evolucion del

grupo placebo.

El consumo de ambos productos durante 12 semanas produce un
incremento significativo en la funcion muscular medida a través de
dinamometria isocinética. Este incremento de la funciéon muscular es
mayor significativamente en el grupo que consumié el producto
experimental por lo que se puede decir que el consumo del producto
experimental incrementa en mayor medida la funciéon muscular que el

producto placebo.

La ingesta del producto en experimentacion durante 12 semanas no
modifica de manera significativa los valores de fuerza en la variable
handgrip de la mano derecha, aunque se observa una tendencia al
incremento en el grupo que consume extracto de espinaca. Por otro lado,
tras el periodo de consumo si se observa un incremento significativo en
los valores de fuerza de la variable handgrip de la mano izquierda en el
grupo de consumo de extracto de espinaca.

El consumo de los distintos productos modifica de manera significativa

los valores de fuerza dindmica maxima tras un periodo de consumo de 90

dias.
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6-

Tras el consumo del extracto de espinaca durante 12 semanas se observa
un incremento significativamente mayor en la calidad muscular que el
producido en el grupo que consumio el producto placebo por tanto se
puede afirmar que el consumo del producto experimental produce un
incremento mayor de calidad muscular al producido por la realizacion

del ejercicio fisico sin consumo de dicho producto.

El consumo de ambos productos incrementa distintas dimensiones de la
calidad de vida medida mediante el cuestionario SF-36 pero al comparar
esta evolucion entre los grupos no se aprecian diferencias significativas
por lo que se puede afirmar que dichos cambios son producidos por la

realizacion de ejercicio fisico y no por la ingesta del producto.

El consumo diario del producto experimental durante 12 semanas no
muestra acontecimientos adversos relacionados con la ingesta del
producto en ninguno de los sujetos del estudio ni en la funcion hepatica
ni renal de los sujetos evaluados en el control de la tolerabilidad y

seguridad.
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VIII -LIMITACIONES Y FUTURAS LINEAS DE INVESTIGACION

Las limitaciones que nos hemos encontrado al realizar este estudio, es que
mayoritariamente los voluntarios son mujeres, que no se ha controlado la dieta y
que probablemente el suplemento nutricional tendria que tener una mayor
concentracion de ecdisteroides.

Son necesarios mas estudios controlados para alcanzar resultados

concluyentes.






IX - REFERENCIAS
BIBLIOGRAFICAS






CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 207

IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Alvarado M, Garc A, Maya S. Andlisis del concepto de envejecimiento. Arch
Environ Health. 1964;8(3):458-458.

2. Duque-Fernandez, L. M., Ornelas-Contreras, M., & Benavides-Pando, E. V.
(2020). Actividad fisica y su relacion con el envejecimiento y la capacidad funcional:
una revision de la literatura de investigacion. Psicologia y Salud, 30(1), 45-57.

3. Zayas E, Fundadora V, Santana S. Sobre Las Interrelaciones Entre la
Sarcopenia, el Envejecimiento y la Nutricion. Vol 28 Numero. 2018;1:152-76.

4. Martinez Pérez, T., Gonzdlez Aragon, C., Castellén Ledn, G., & Gonzélez
Aguiar, B. (2018). El envejecimiento, la vejez y la calidad de vida:; éxito o
dificultad?. Revista Finlay, 8(1), 59-65.

5. Campisi ], Kapahi P, Lithgow GJ, Melov S, Newman JC, Verdin E. From
discoveries in ageing research to therapeutics for healthy ageing. Nature [Internet].
2019;571(7764):183-92. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1038/s41586-019-1365-2

6. Dao T, Green AE, Kim YA, Bae SJ, Ha KT, Gariani K, et al. Sarcopenia and
muscle aging: A brief overview. Endocrinol Metab. 2020;35(4):716-32.

7. Villa-Forte, A. (2017). Efectos del envejecimiento en el sistema musculo
esquelético. Physiol Behav. 2017;176(5):139-48.

8. Xie W ging, He M, Yu D jie, Wu Y xiang, Wang X hua, Lv S, et al. Mouse
models of sarcopenia: classification and evaluation. ] Cachexia Sarcopenia Muscle.
2021;12(3):538-54.

9. Larsson L, Degens H, Li M, Salviati L, Lee Y II, Thompson W, et al.
Sarcopenia: Aging-related loss of muscle mass and function. Vol. 99, Physiological
Reviews. 2019. p. 427-511.

10. Korhonen MT, Cristea A, Alén M, Hakkinen K, Sipild S, Mero A, et al.

Aging, muscle fiber type, and contractile function in sprint-trained athletes. ] Appl
Physiol. 2006;101(3):906-17.



208 PILAR LOSADA ZAFRILLA

11. Rosenberg IH. Symposium: Sarcopenia: Diagnosis and Mechanisms
Sarcopenia: Origins and Clinical Relevance 1. ] Nutr. 1997;127:990-1.

12. Petermann-Rocha F, Balntzi V, Gray SR, Lara J, Ho FK, Pell JP, et al. Global
prevalence of sarcopenia and severe sarcopenia: a systematic review and meta-
analysis. ] Cachexia Sarcopenia Muscle. 2022;13(1):86-99.

13. Cruz-Jentoft AJ, Landi F, Schneider SM, Zaniga C, Arai H, Boirie Y, et al.
Prevalence of and interventions for sarcopenia in ageing adults: A systematic
review. Report of the International Sarcopenia Initiative (EWGSOP and IWGS).
Age Ageing. 2014;43(6):48-759.

14. Sdnchez-Castellano C, Martin-Aragon S, Vaquero-Pinto N, Bermejo-Bescds
P, de Miguel AM, Cruz-Jentoft AJ. Prevalence of sarcopenia and characteristics of
sarcopenic subjects in patients over 80 years with hip fracture. Nutr Hosp.
2019;36(4):813-8.

15. Doherty TJ. Invited review: Aging and sarcopenia. ] Appl Physiol.
2003;95(4):1717-27.

16. Robinder JS Dhillon, MD M, Sarfaraz Hasni M. Pathogenesis and
management of sarcopenia. Clin Geriatr Med. 2017;33(1):17-36.

17. Doherty TJ, Brown WF. Age-related changes in the twitch contractile
properties of human thenar motor units. ] Appl Physiol. 1997;82(1):93-101.

18. Ogawa Y, Kaneko Y, Sato T, Shimizu S, Kanetaka H, Hanyu H. Sarcopenia
and muscle functions at various stages of alzheimer disease. Front Neurol.
2018,9(AUG):1-7.

19. Cruz-Jentoft AJ, Bahat G, Bauer ], Boirie Y, Bruyere O, Cederholm T, et al.
Erratum: Sarcopenia: Revised European consensus on definition and diagnosis
(Age and Ageing DOI: 10.1093/ageing/afy169). Age Ageing. 2019;48(4):601.

20. Kim G, Kim JH. Impact of skeletal muscle mass on metabolic health.
Endocrinol Metab. 2020;35(1):1-6.

21. Jung HW. Visualizing domains of comprehensive geriatric assessments to
grasp frailty spectrum in older adults with a radar chart. Ann Geriatr Med Res.
2020;24(1):55-6.



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 209

22. Jimenez-Gutierrez GE, Martinez-Gémez LE, Martinez-Armenta C, Pineda
C, Martinez-Nava GA, Lopez-Reyes A. Molecular Mechanisms of Inflammation in
Sarcopenia: Diagnosis and Therapeutic Update. Cells. 2022;11(15):1-18.

23. Cohen HJ, Pieper CF, Harris T, Rao KMK, Currie MS. The association of
plasma IL-6 levels with functional disability in community-dwelling elderly.
Journals Gerontol - Ser A Biol Sci Med Sci. 1997;52(4):201-8.

24. Gomes M]J, Martinez PF, Pagan LU, Damatto RL, Cezar MDM, Lima ARR,
et al. Skeletal muscle aging: Influence of oxidative stress and physical exercise.
Oncotarget. 2017;8(12):20428-40.

25. Nay K, Jollet M, Goustard B, Baati N, Vernus B, Pontones M, et al. Gut
bacteria are critical for optimal muscle function: A potential link with glucose
homeostasis. Am ] Physiol - Endocrinol Metab. 2019;317(1):E158-71.

26. Armandi A, Rosso C, Caviglia GP, Ribaldone DG, Bugianesi E. The Impact
of Dysmetabolic Sarcopenia Among Insulin Sensitive Tissues: A Narrative Review.
Front Endocrinol (Lausanne). 2021;12(November):1-12.

27. Johann K, Kleinert M, Klaus S. The role of gdf15 as a myomitokine. Cells.
2021;10(11):1-16.

28. Survey N. Associated factors with sarcopenia among Mexican elderly: 2012
National Health and Nutrition Survey. 2018;(55).

29. Rojas Bermudez C, Buckcanan Vargas A, Benavides Jiménez G. Sarcopenia:
abordaje integral del adulto mayor. Rev Medica Sinerg. 2019;4(5):24-34.

30. Li C wei, Yu K, Shyh-Chang N, Jiang Z, Liu T, Ma S, et al. Pathogenesis of
sarcopenia and the relationship with fat mass: descriptive review. ] Cachexia
Sarcopenia Muscle. 2022;13(2):781-94.

31. Bradley KT, Westlund NK. ZLE/OALIZER HHS Public Access. ] Neruosci
Res. 2017;95(6):1336-56.

32. Wannamethee SG, Atkins JL. Muscle loss and obesity: The health

implications of sarcopenia and sarcopenic obesity. Proc Nutr Soc. 2015;74(4):405-
12.



210 PILAR LOSADA ZAFRILLA

33. Jensen GL, Friedmann JM. Obesity is associated with functional decline in
community-dwelling rural older persons. Vol. 50, Journal of the American
Geriatrics Society. 2002. p. 918-23.

34. Ciudin A, Simé-Servat A, Palmas F, Barahona MJ. Obesidad sarcopénica:
un nuevo reto en la clinica practica. Endocrinol Diabetes y Nutr. 2020;67(10):672-
81.

35. Choi KM. Review Article Sarcopenia and Sarcopenic Obesity. Korean ]
Intern Med [Internet]. 2013;31(6):86-9. Disponible en:
http://kjim.org/journal/view.php?doi=10.3904/kjim.2016.193

36. Vitale G, Salvioli S, Franceschi C. Oxidative stress and the ageing endocrine
system. Nat Rev Endocrinol. 2013;9(4):228-40.

37. Burgos Peldez R. Enfoque terapéutico global de la sarcopenia. Nutr Hosp.
2006;21(SUPPL. 3):51-60.

38. Russell SJ, Kahn CR. Endocrine regulation of ageing. Nat Rev Mol Cell Biol.
2007;8(9):681-91.

39. Gupta P, Kumar S. Sarcopenia and Endocrine Ageing: Are They Related?
Cureus. 2022;1(9):1-10.

40. Caputo M, Pigni S, Agosti E, Daffara T, Ferrero A, Filigheddu N, et al.
Regulation of gh and gh signaling by nutrients. Cells. 2021;10(6):1-39.

41. Roussin M, Lowe J, Hamilton A, Martin L. Factors of sexual quality of life
in gynaecological cancers: a systematic literature review. Arch Gynecol Obstet
[Internet]. 2021;304(3):791-805. Disponible en: https://doi.org/10.1007/s00404-021-
06056-0

42.Bian A,Ma Y, Zhou X, Guo Y, Wang W, Zhang Y, et al. Association between
sarcopenia and levels of growth hormone and insulin-like growth factor-1 in the
elderly. BMC Musculoskelet Disord. 2020;21(1):1-9.

43. Dubois V, Laurent M, Boonen S, Vanderschueren D, Claessens F.
Androgens and skeletal muscle: Cellular and molecular action mechanisms
underlying the anabolic actions. Cell Mol Life Sci. 2012;69(10):1651-67.

44. UNESCO. Latest articles | UNESCO. 2021;1-5. Disponible en:

https://es.unesco.org/news



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 211

45. Miiller TD, Nogueiras R, Andermann ML, Andrews ZB, Anker SD, Argente
J, et al. Ghrelin. Mol Metab. 2015;4(6):437-60.

46. Reano S, Angelino E, Ferrara M, Malacarne V, Sustova H, Sabry O, et al.
Unacylated Ghrelin Enhances Satellite Cell Function and Relieves the Dystrophic
Phenotype in Duchenne Muscular Dystrophy mdx Model. Stem Cells.
2017;35(7):1733-46.

47. Omeed Sizar, Swapnil Khare, Amandeep Goyal, Pankaj Bansal AG.
Vitamin D Deficiency - PubMed [Internet]. Vol. PMID 30335, StatPearls Publishing
LLC. 2021. Disponible en: https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30335299/

48. Montero-Odasso M, Duque G. Vitamin D in the aging musculoskeletal
system: An authentic strength preserving hormone. Mol Aspects Med.
2005;26(3):203-19.

49. Annweiler C, Schott AM, Berrut G, Fantino B, Beauchet O. Vitamin D-
related changes in physical performance: A systematic review. Vol. 13, Journal of
Nutrition, Health and Aging. 2009. p. 893-8.

50. Dusso AS. Kidney disease and vitamin D levels: 25-hydroxyvitamin D,
1,25-dihydroxyvitamin D, and VDR activation. Kidney Int Suppl [Internet].
2011;1(4):136-41. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1038/kisup.2011.30

51. Ceglia L. Vitamin D and its role in skeletal muscle. Curr Opin Clin Nutr
Metab Care. 2009;12(6):628-33.

52. Marzetti E, Carter CS, Wohlgemuth SE, Lees HA, Giovannini S, Anderson
B, et al. Changes in IL-15 expression and death-receptor apoptotic signaling in rat
gastrocnemius muscle with aging and life-long calorie restriction. Mech Ageing
Dev. 2009;130(4):272-80.

53. Esposito P, Picciotto D, Battaglia Y, Costigliolo F, Viazzi F, Verzola D.
Myostatin: Basic biology to clinical application. Vol. 106, Advances in Clinical
Chemistry. 2022. p. 181-234.

54. Alpizar Rodriguez D. Mioquinas: mediadoras de los efectos del ejercicio

fisico en la salud. Vol. 10, Revista Médica de la Universidad de Costa Rica. 2016. p.
32-43.



212 PILAR LOSADA ZAFRILLA

55. Krabbe KS, Pedersen M, Bruunsgaard H. Inflammatory mediators in the
elderly. Vol. 39, Experimental Gerontology. 2004. p. 687-99.

56. Cappola AR, Xue QL, Ferrucci L, Guralnik JM, Volpato S, Fried LP. Insulin-
like growth factor I and interleukin-6 contribute synergistically to disability and
mortality in older women. ] Clin Endocrinol Metab. 2003;88(5):2019-25.

57. Messier V, Rabasa-Lhoret R, Barbat-Artigas S, Elisha B, Karelis AD,
Aubertin-Leheudre M. Menopause and sarcopenia: A potential role for sex
hormones. Vol. 68, Maturitas. 2011. p. 331-6.

58. Collomp K, Arlettaz A, Buisson C, Lecoq AM, Mongongu C. Glucocorticoid
administration in athletes: Performance, metabolism and detection. Vol. 115,
Steroids. 2016. p. 193-202.

59. Boyce JM, Shone GR. Effects of ageing on smell and taste. 2006;239-41.

60. Burton LA, Sumukadas D. Optimal management of sarcopenia. Clin Interv
Aging. 2010;5:217-28.

61. Hvid L, Aagaard P, Justesen L, Bayer ML, Andersen JL, Ortenblad N, et al.
Effects of aging on muscle mechanical function and muscle fiber morphology
during short-term immobilization and subsequent retraining. ] Appl Physiol.
2010;109(6):1628-34.

62. Wall BT, Snijders T, Senden JMG, Ottenbros CLP, Gijsen AP, Verdijk LB,
et al. Disuse impairs the muscle protein synthetic response to protein ingestion in
healthy men. J Clin Endocrinol Metab. 2013;98(12):4872-81.

63. Giovannini S, Brau F, Forino R, Berti A, D’ignazio F, Loreti C, et al.
Sarcopenia: Diagnosis and management, state of the art and contribution of
ultrasound. ] Clin Med. 2021;10(23).

64. Faulkner JA, Larkin LM, Claflin DR, Brooks S V. Age-related changes in the
structure and function of skeletal muscles. Clin Exp Pharmacol Physiol.
2007;34(11):1091-6.

65. Lin B, Bai L, Wang S, Lin H. The association of systemic interleukin 6 and

interleukin 10 levels with sarcopenia in elderly patients with chronic obstructive
pulmonary disease. Int ] Gen Med. 2021;14(May):5893-902.

66. Sakuma K, Yamaguchi A. Sarcopenia and age-related endocrine function.
Int J Endocrinol. 2012;2012(11).



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 213

67. Blackman MR, Sorkin JD, Miinzer T, Bellantoni MF, Busby-Whitehead ],
Stevens TE, et al. Growth hormone and sex steroid administration in healthy aged
women and men: A randomized controlled trial. Vol. 288, Jama. 2002. p. 2282-92.

68. Andersen NB, Andreassen TT, Orskov H, Oxlund H. Growth hormone and
mild exercise in combination increases markedly muscle mass and tetanic tension

in old rats. Vol. 143, European Journal of Endocrinology. 2000. p. 409-18.
69. Giannoulis MG, Sonksen PH, Umpleby M, Breen L, Pentecost C, Whyte M,

et al. The effects of growth hormone and/or testosterone in healthy elderly men: A
randomized controlled trial. ] Clin Endocrinol Metab. 2006;91(2):477-84.

70. YuJ. The etiology and exercise implications of sarcopenia in the elderly. Int
J Nurs Sci [Internet]. 2015;2(2):199-203. Disponible en:
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijnss.2015.04.010

71. Thevis M, Schanzer W. Synthetic anabolic agents: Steroids and nonsteroidal
selective androgen receptor modulators. Vol. 195, Handbook of Experimental
Pharmacology. 2010. p. 99-126.

72. Meriggioli MN, Roubenoff R. Prospect for Pharmacological Therapies to
Treat Skeletal Muscle Dysfunction. Vol. 45, Behavior Genetics. 2015. p. 234-42.

73. Snyder PJ, Bhasin S, Cunningham GR, Matsumoto AM, Stephens-Shields
AJ, Cauley JA, etal. Lessons from the Testosterone Trials. Endocr Rev.
2018;39(3):369-86.

74. Park SS, Kwon E-S, Kwon K-S. Molecular mechanisms and therapeutic

interventions in sarcopenia. Osteoporos Sarcopenia [Internet]. 2017;3(3):117-22.
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.afos.2017.08.098

75. Salomon F, Cuneo RC, Hesp R, Sonksen PH. The Effects of Treatment with
Recombinant Human Growth Hormone on Body Composition and Metabolism in
Adults with Growth Hormone Deficiency. Vol. 321, New England Journal of
Medicine. 1989. p. 1797-803.

76. Miller CP, Shomali M, Lyttle CR, O’dea LSL, Herendeen H, Gallacher K,

et al. Design, synthesis, and preclinical characterization of the selective androgen
receptor modulator (SARM) RAD140. ACS Med Chem Lett. 2011;2(2):124-9.



214 PILAR LOSADA ZAFRILLA

77. Morimoto M, Yamaoka M, Hara T. A selective androgen receptor
modulator SARM-2f activates androgen receptor, increases lean body mass, and
suppresses blood lipid levels in cynomolgus monkeys. Pharmacol Res Perspect.
2020;8(1):1-9.

78. Christiansen AR, Lipshultz LI, Hotaling JM, Pastuszak AW. Selective
androgen receptor modulators: The future of androgen therapy? Transl Androl
Urol. 2020;9(6):5135-48.

79. Frank, Matthew G. annis, Watkins M. ZLE/DANIREY HHS Public Access.
Physiol Behav. 2019;7(80):678-87.

80. Barbara M, Dhingra S, Mindikoglu AL. Drug-Induced Liver Injury
Associated With Alpha Bolic (RAD-140) and Alpha Elite (RAD-140 and LGD-4033).
ACG Case Reports J. 2020;7(6).

81. Peldez RB. Actualizaciéon en nutricién clinica Sarcopenia en ancianos.
Endocrinol. 2006;53(5):335-44.

82. Ekiz T, Kara M, Ata AM, Ricci V, Kara O, Ozcan F, @zgakar L. Rewinding
sarcopenia: a narrative review on the renin-angiotensin system. Aging Clin Exp
Res. 2021 Sep;33(9):2379-2392. doi: 10.1007/s40520-020-01761-3. Epub 2021 Jan 4.
PMID: 33394457.

83. Maldonado-Martin S, Brubaker PH, Ozemek C, Jayo-Montoya JA, Becton
JT, Kitzman DW. Impact of (3-Blockers on Heart Rate and Oxygen Uptake During
Exercise and Recovery in Older Patients With Heart Failure With Preserved
Ejection Fraction. ] Cardiopulm Rehabil Prev. 2020;40(3):174-7.

84. Kopylov AT, Malsagova KA, Stepanov AA, Kaysheva AL. Diversity of
plant sterols metabolism: The impact on human health, sport, and accumulation of
contaminating sterols. Nutrients. 2021;13(5).

85. Argilés JM, Stemmler B. The potential of ghrelin in the treatment of cancer

cachexia. Vol. 13, Expert Opinion on Biological Therapy. 2013. p. 67-76.

86. Puncion lumbar en Esclerosis lateral amiotrofica (ELA) - Registro de
ensayos clinicos - ICH GCP [Internet]. Disponible en: https://ichgcp.net/es/clinical-
trials-registry/NCT02759913

87. Acosta-Benito MA, Martin-Lesende 1. Frailty in primary care: Diagnosis
and multidisciplinary management. Aten Primaria. 2022;54(9).



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 215

88. Kirk B, Mooney K, Amirabdollahian F, Khaiyat O. Exercise and dietary-
protein as a countermeasure to skeletal muscle weakness: Liverpool Hope
University - Sarcopenia aging trial (LHU-SAT). Front Physiol. 2019;10(APR):1-11.

89. Martinez-arnau FM, Fonfria-vivas R, Cauli O. Beneficial effects of leucine
supplementation on criteria for sarcopenia: A systematic review. Nutrients.
2019;11(10):1-16.

90. Peterson MD, Rhea MR, Sen A, Gordon PM. Resistance exercise for

muscular strength in older adults: A meta-analysis. Ageing Res Rev. 2010;9(3):226-
37.

91. Hakkinen K, Newton RU, Gordon SE, McCormick M, Volek JS, Nindl BC,
etal. Changes in muscle morphology, electromyographic activity, and force
production characteristics during progressive strength training in young and older
men. Journals Gerontol - Ser A Biol Sci Med Sci. 1998;53(6):415-24.

92. Makanae Y, Fujita S. Role of exercise and nutrition in the prevention of
sarcopenia. ] Nutr Sci Vitaminol (Tokyo). 2015;61:5125-7.

93. Leenders M, Verdijk LB, Van Der Hoeven L, Van Kranenburg J, Nilwik R,
Van Loon LJC. Elderly men and women benefit equally from prolonged resistance-
type exercise training. Journals Gerontol - Ser A Biol Sci Med Sci. 2013;68(7):769-79.

94. Hernandez-Alvarez D, Mena-Montes B, Toledo-Pérez R, Pedraza-Vazquez
G, Lopez-Cervantes SP, Morales-Salazar A, et al. Long-Term Moderate Exercise
Combined with Metformin Treatment Induces an Hormetic Response That
Prevents Strength and Muscle Mass Loss in Old Female Wistar Rats. Oxid Med Cell
Longev. 2019;2019:2004.

95. Chodzko-Zajko W], Proctor DN, Fiatarone Singh MA, Minson CT, Nigg
CR, Salem (], et al. Exercise and physical activity for older adults. Med Sci Sports
Exerc. 2009;41(7):1510-30.

96. Nelson ME, Rejeski W], Blair SN, Duncan PW, Judge JO, King AC, et al.
Physical activity and public health in older adults: Recommendation from the

American College of Sports Medicine and the American Heart Association. Med
Sci Sports Exerc. 2007;39(8):1435-45.



216 PILAR LOSADA ZAFRILLA

97. Joshua AM, D’Souza V, Unnikrishnan B, Mithra P, Kamath A, Acharya V,
et al. Effectiveness of progressive resistance strength training versus traditional
balance exercise in improving balance among the elderly - a randomised controlled
trial. ] Clin Diagnostic Res. 2014;8(3):98-102.

98. Ruiz Valenzuela RE, Ponce JA, Morales-Figueroa GG, Aguilar Muro K,
Ramirez Carreon V, Alemén-Mateo H. Insufficient amounts and inadequate
distribution of dietary protein intake in apparently healthy older adults in a
developing country: Implications for dietary strategies to prevent sarcopenia. Clin
Interv Aging. 2013;8:1143-8.

99. Pennings B, Boirie Y, Senden JMG, Gijsen AP, Kuipers H, Van Loon LJC.
Whey protein stimulates postprandial muscle protein accretion more effectively
than do casein and casein hydrolysate in older men. Vol. 93, American Journal of
Clinical Nutrition. 2011. p. 997-1005.

100. Smith GI, Julliand S, Reeds DN, Sinacore DR, Klein S, Mittendorfer B. Fish
oil-derived n-3 PUFA therapy increases muscle mass and function in healthy older
adults. Am J Clin Nutr. 2015;102(1):115-22.

101. Volpi E, Campbell WW, Dwyer JT, Johnson MA, Jensen GL, Morley JE,
etal. Is the optimal level of protein intake for older adults greater than the
recommended dietary allowance? Journals Gerontol - Ser A Biol Sci Med Sci.
2013;68(6):677-81.

102. Rodacki CLN, Rodacki ALF, Pereira G, Naliwaiko K, Coelho I, Pequito D,
et al. Fish-oil supplementation enhances the effects of strength training in elderly

women. Vol. 95, American Journal of Clinical Nutrition. 2012. p. 428-36.

103. VanVliet S Van, Burd NA, van Loon LJ]. The Skeletal Muscle Anabolic
Response to Plant- versus. ] Nutr Crit Rev. 2015;145:1981-91.

104. Burd NA, Yang Y, Moore DR, Tang JE, Tarnopolsky MA, Phillips SM.
Greater stimulation of myofibrillar protein synthesis with ingestion of whey
protein isolate v. micellar casein at rest and after resistance exercise in elderly men.
Br ] Nutr. 2012;108(6):958-62.

105. Ticinesi A, Lauretani F, Milani C, Nouvenne A, Tana C, Del Rio D, et al.
Aging gut microbiota at the cross-road between nutrition, physical frailty, and

sarcopenia: Is there a gut-muscle axis? Nutrients. 2017;9(12):1-20.



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 217

106. Anthony JC, Yoshizawa F, Anthony TG, Vary TC, Jefferson LS, Kimball
SR. Leucine stimulates translation initiation skeletal muscle of postabsorptive rats

via a rapamycin-sensitive pathway. ] Nutr. 2000;130(10):2413-9.
107. Katsanos CS, Kobayashi H, Sheffield-Moore M, Aarsland A, Wolfe RR. A

high proportion of leucine is required for optimal stimulation of the rate of muscle
protein synthesis by essential amino acids in the elderly. Am J Physiol - Endocrinol
Metab. 2006,291(2):381-7.

108. Garza-Gonzalez EL, Gallegos-Flores EA, Hernandez Gutiérrez J, Flores-
Monsivais JE, Nava Gonzalez E]J. Biomarcadores Moleculares En La Prediccion De
Sarcopenia. RESPYN Rev Salud Publica y Nutr. 2017;16(1):23-32.

109. Robinson SM, Reginster JY, Rizzoli R, Shaw SC, Kanis JA, Bautmans I,
et al. Does nutrition play a role in the prevention and management of sarcopenia?
Clin Nutr. 2018;37(4):1121-32.

110. Damanti S, Azzolino D, Roncaglione C, Arosio B, Rossi P, Cesari M.
Efficacy of nutritional interventions as stand-alone or synergistic treatments with

exercise for the management of sarcopenia. Nutrients. 2019;11(9):20-7.

111. Jolliffe DA, Greenberg L, Hooper RL, Mathyssen C, Rafiq R, de Jongh RT,
Camargo CA, Griffiths CJ, Janssens W, Martineau AR. Vitamin D to prevent
exacerbations of COPD: systematic review and meta-analysis of individual
participant data from randomised controlled trials. Thorax. 2019 Apr;74(4):337-345

112. Bird SP. Creatine supplementation and exercise performance: a brief
review. ] Sports Sci Med. 2003 Dec 1;2(4):123-32. PMID: 24688272; PMCID:
PMC3963244.

113. Rodacki CLN, Rodacki ALF, Pereira G, Naliwaiko K, Coelho I, Pequito D,

et al. Fish-oil supplementation enhances the effects of strength training in elderly
women. Am ] Clin Nutr. 2012;95(2):428-36.

114. Barajas-galindo DE, Gonzdlez E, Ferrero P. Endocrinologia , Diabetes y
Nutricion. 2021;68:159-69.

115. Jakicic JM, King WC, Marcus MD, Davis KK, Helsel D, Rickman AD, Gibbs
BB, Rogers R], Wahed A, Belle SH. Short-term weight loss with diet and physical
activity in young adults: The IDEA study. Obesity (Silver Spring). 2015



218 PILAR LOSADA ZAFRILLA

Dec;23(12):2385-97. doi: 10.1002/0by.21241. Epub 2015 Nov 5. PMID: 26538477;
PMCID: PMC4701624.

116. Fernandez Garcia, J. C., Galvez Fernandez, 1., & Gavala Gonzalez, J. (2020).
Modificacion de la composicidon corporal y del gasto energético en mujeres jovenes
tras un programa de entrenamiento aerébico (Modification of body composition

and energy expenditure in young women after an aerobic training program). Retos,
38, 114-117.

117. Verbrugghe J, Agten A, Stevens S, et al. Exercise Intensity Matters in
Chronic Nonspecific Low Back Pain Rehabilitation. Medicine and Science in Sports
and Exercise. 2019 Dec;51(12):2434-2442. DOI: 10.1249/mss.0000000000002078.
PMID: 31269004.

118. Simén Mora RM, Sanchez Oliver AJ, Suarez Carmona W, Gonzalez Jurado
JA. Efecto de un programa de ejercicio fisico sobre la condicion fisica y la grasa
visceral en personas con obesidad (Effect of a physical exercise program on
physical fitness and visceral fat in people with obesity). Retos. 2020;2041(39):723-
30.

119. Farooqui SI, Khan AA, Rizvi ], Hassan B, Adnan QU. Impact on Mental
Health of Families during Covid-19: A Cross-Sectional Survey. Ethiop ] Health Sci.
2021 Nov;31(6):1125-1132. doi: 10.4314/ejhs.v31i6.7. PMID: 35392342; PMCID:
PM(C8968383.

120. Lexell ], Downham D. What is the effect of ageing on type 2 muscle fibres?
J Neurol Sci. 1992;107(2):250-1.

121. Schoenfeld BJ, Grgic J, Ogborn D, Krieger JW. Strength and Hypertrophy
Adaptations Between Low- vs. High-Load Resistance Training: A Systematic
Review and Meta-analysis. ] Strength Cond Res. 2017 Dec;31(12):3508-3523.

122. Gao C, Gupta S, Adli T, Hou W, Coolsaet R, Hayes A, et al. The effects of
dietary nitrate supplementation on endurance exercise performance and
cardiorespiratory measures in healthy adults: a systematic review and meta-
analysis. ] Int Soc Sports Nutr. 2021;18(1):1-11.

123. Lafont R, Serova M, Didry-Barca B, Raynal S, Guibout L, Dinan L, et al.

20-Hydroxyecdysone activates the protective arm of the RAAS via the MAS
receptor. ] Mol Endocrinol. 2022;68(2):77-87.



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 219

124. Parr MK, Botre F, Naf$ A, Hengevoss ], Diel P, Wolber G. Ecdysteroids: A
novel class of anabolic agents? Biol Sport. 2015;32(2):169-73.

125. Parr MK, Zhao P, Haupt O, Ngueu ST, Hengevoss ], Fritzemeier KH, et al.
Estrogen receptor beta is involved in skeletal muscle hypertrophy induced by the

phytoecdysteroid ecdysterone. Vol. 58, Molecular Nutrition and Food Research.
2014. p. 1861-72.

126. Isenmann E, Ambrosio G, Joseph JF, Mazzarino M, de la Torre X, Zimmer
P, etal. Ecdysteroids as non-conventional anabolic agent: performance
enhancement by ecdysterone supplementation in humans. Arch Toxicol [Internet].
2019;93(7):1807-16. Disponible en: https://doi.org/10.1007/s00204-019-02490-x

127. Wilkinson SB, Phillips SM, Atherton PJ, Patel R, Yarasheski KE,
Tarnopolsky MA, et al. Differential effects of resistance and endurance exercise in
the fed state on signalling molecule phosphorylation and protein synthesis in
human muscle. ] Physiol. 2008;586(15):3701-17.

128. Roberts MD, losia M, Kerksick CM, Taylor LW, Campbell B, Wilborn CD,
et al. Effects of arachidonic acid supplementation on training adaptations in
resistance-trained males. ] Int Soc Sports Nutr. 2007;4(2):19-27.

129. Gadzhieva RM, Portugalov SN, Paniushkin V V., Kondrat'eva II. [A
comparative study of the anabolic action of ecdysten, leveton and Prime Plus,
preparations of plant origin]. [Internet]. Vol. 58, Eksperimental naia i Klinicheskaia
Farmakologiia. 1995. p- 46-8. Disponible en:
https://europepmc.org/article/med/8704590

130. Zwetsloot KA, Shanely RA, Godwin JS, Hodgman CF. Phytoecdysteroids
Accelerate Recovery of Skeletal Muscle Function Following in vivo Eccentric
Contraction-Induced Injury in Adult and Old Mice. Front Rehabil Sci.
2021;2(November):1-13.

131. Zaghloul E, Handousa H, Singab ANB, Elmazar MM, Ayoub IM, Swilam
N. Phytoecdysteroids and Anabolic Effect of Atriplex dimorphostegia: UPLC-
PDA-MS/MS Profiling, In Silico and In Vivo Models. Plants. 2023;12(1):1-27.

132. Glenn R, Adeel S, Zolt A. Running Forward: New Frontiers in Endurance
Exercise Biology. Circulation. 2014;129(7):798-810.



220 PILAR LOSADA ZAFRILLA

133. Tracy BL, Ivey FM, Hurlbut D, Martel GF, Lemmer JT, Siegel EL, et al.
Muscle quality. II. Effects of strength training in 65- to 75-yr-old men and women.
J Appl Physiol. 1999;86(1):195-201.

134. Wilkinson DJ, Bukhari SSI, Phillips BE, Limb MC, Cegielski ], Brook MS,
et al. Effects of leucine-enriched essential amino acid and whey protein bolus
dosing upon skeletal muscle protein synthesis at rest and after exercise in older
women. Clin  Nutr [Internet]. 2018;37(6):2011-21.  Disponible  en:
https://doi.org/10.1016/j.clnu.2017.09.008

135. Liao C De, Chen HC, Huang SW, Liou TH. Reply to: “Comment on the
role of muscle mass gain following protein supplementation plus exercise therapy
in older adults with sarcopenia and frailty risks: A systematic review and meta-
regression analysis of randomized trials, nutrients 2019, 11, 1713”. Nutrients.
2019;11(10):1-23.

136. Eunsung Mouradian MM. # & # % & NIH Public Access. Bone.
2008;23(1):1-7.

137. Dinan L, Dioh W, Veillet S, Lafont R. 20-hydroxyecdysone, from plant
extracts to clinical use: Therapeutic potential for the treatment of neuromuscular,

cardio-metabolic and respiratory diseases. Biomedicines. 2021;9(5).

138. Fragala MS, Fukuda DH, Stout JR, Townsend JR, Emerson NS, Boone CH,
et al. Muscle quality index improves with resistance exercise training in older

adults. Vol. 53, Experimental Gerontology. 2014. p. 1-6.

139. Askow AT, McKenna CF, Box AG, Khan NA, Petruzzello SJ, De Lisio M,
et al. Of Sound Mind and Body: Exploring the Diet-Strength Interaction in Healthy
Aging. Front Nutr. 2020;7(August):1-7.

140. Anderson OK, Martinez-Ferran M, Lorenzo-Calvo J, Jiménez SL, Pareja-
Galeano H. Effects of Nitrate Supplementation on Muscle Strength and Mass: A

Systematic Review. Vol. 36, Journal of Strength and Conditioning Research. 2022.
p. 3562-70.

141. Vilagut G, Ferrer M, Rajmil L, Rebollo P, Permanyer-Miralda G, Quintana
JM, et al. El Cuestionario de Salud SF-36 espafiol: una década de experiencia y
nuevos desarrollos. Gac Sanit. 2005;19(2):135-50.



CAPITULO IX: REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS 221

142. Aranha ESP, Portilho AJ de S, Bentes de Sousa L, da Silva EL, Mesquita
FP, Rocha WC, et al. 223-hydroxytingenone induces apoptosis and suppresses
invasiveness of melanoma cells by inhibiting MMP-9 activity and MAPK signaling.
J Ethnopharmacol [Internet]. 2021;267(September 2020):113605. Disponible en:
https://doi.org/10.1016/j.jep.2020.113605

143. De-Mateo-Silleras B, Camina-Martin MA, Cartujo-Redondo A, Carrefio-
Enciso L, de-la-Cruz-Marcos S, Redondo-del-Rio P. Health Perception According
to the Lifestyle of University Students. ] Community Health [Internet].
2019;44(1):74-80. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1007/s10900-018-0555-4

144. Organizacion de las Naciones Unidas. La Agenda 2030 y los Objetivos de
Desarrollo Sostenible Una oportunidad para Ameérica Latina y el Caribe Gracias
por su interés en esta publicacion de la CEPAL [Internet]. Publicacién de las
Naciones Unidas. 2018. 1-93 p. Disponible en:
https://repositorio.cepal.org/bitstream/handle/11362/40155/24/S1801141_es.pdf

145. Abd El-Kader SM, Al-Jiffri OH, Al-Shreef FM. Aerobic exercises alleviate
symptoms of fatigue related to inflammatory cytokines in obese patients with type
2 diabetes. Afr Health Sci. 2015;15(4):1142-8.

146. Browning MG, Bean MK, Wickham EP, Stern M, Evans RK.
Cardiometabolic and fitness improvements in obese girls who either gained or lost
weight during treatment. Vol. 166, Journal of Pediatrics. 2015. p. 1364-9.

147. Pereira LG, Fernandez EB, Cruz MG, Santiesteban JG. Impact of a physical
activity program on older adults’ depression and subjective well-being. Retos.
2018;2041(33):14-9.

148. Pucci GCMF, Rech CR, Fermino RC, Reis RS. Association between
physical activity and quality of life in adults. Vol. 46, Revista de Saude Publica.
2012. p. 166-79.

149. Rendon-Rodriguez R, Osuna-Padilla A. El papel de la nutricion en la
prevencion y manejo de la sarcopenia en el adulto mayor. Nutr Clin Med [Internet].
2018;1:23-36. Disponible en: www.nutricionclinicaenmedicina.com

150. Bashkireva AS, Bogdanova DY, Bilyk AY, Shishko A V., Kachan EY,
Arutyunov VA. Quality of Life and Physical Activity among Elderly and Old
People. Vol. 9, Advances in Gerontology. 2019. p. 224-31.



222 PILAR LOSADA ZAFRILLA

151. O EM, Carbajal A, Cabrera L, Tablas CC, De D, Piramide E, et al. Ingestas
diarias recomendadas de energia y nutrientes para la poblacion espafiola Ca Fe I
Zn Mg K P Se Tiamina Riboflavina Equivalentes de niacina Vitamina B6 Folato
Vitamina B12 Vitamina C Vitamina A: Eq. de retinol Vitamina D Vitamina E
Vitamina K (1) (2. Guia practicas Carbajal, Beltran y Cuadrado [Internet]. 2016;1-5.
Disponible en: https://www.ucm.es/data/cont/docs/458-2016-07-02-IR-tablas-
Moreiras-col-2016-web.pdf

152. SENC. Distribucion de macronutrientes y fuentes alimentarias en la
poblacion espafiola: resultados obtenidos del estudio cientifico ANIBES. Anibes.
2016;

153. Herndndez M. Recomendaciones nutricionales para el ser humano:
actualizacion. Rev Cuba Investig Biomédicas [Internet]. 2014;23(4):266-92.
Disponible  en:  http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=50864-
03002004000400011&fbclid=IwAROqHO0IwQYFa6ILeKKGmMJW6_A53D4JU4U59
2TunTdd15AsV{zZEKXS5YI5g.

154. Leyba Ortiz C, Gomez-tello V, Seron Arbeloa C. Requerimientos de
macronutrientes y micronutrientes. Nutr Hosp. 2016;2(20):13-7.

155. Sim M, Lewis JR, Blekkenhorst LC, Bondonno CP, Devine A, Zhu K, et al.
Dietary nitrate intake is associated with muscle function in older women. ]
Cachexia Sarcopenia Muscle. 2019;10(3):601-10.

156. San Juan AF, Dominguez R, Lago-Rodriguez A, Montoya JJ, Tan R, Bailey
SJ. Effects of dietary nitrate supplementation on weightlifting exercise performance
in healthy adults: A systematic review. Nutrients. 2020;12(8):1-16.



X - ANEXOS






CAPITULO X: ANEXOS 225

X: ANEXOS
ANEXO 1. Cuestionario de Calidad de Vida SF36
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Cuestionario de Salud
SF-36 (version 2)

Version espaiiola de SF-36v2™ Health Survey © 1996, 2000
adaptada por J. Alonso y cols 2003.

Institut Municipal d “Investigacié Médica (IMIM-IMAS)
Unidad de Investigacion en Servicios Sanitarios
c/Doctor Aiguader, 80 E-08003 Barcelona
Tel. (+34) 93 225 75 53, Fax (+34) 93 221 40 02
www.imim.es

*
#"  Institut Municipal
d'Investigacié Médica. IMIM

Este i ha superado los esté de calidad del Medical Outcome Trust y de la Red Cooperativa para la Investigacion en
Resultados de Salud y Servicios Sanitarios (Red IRYSS).
El cuestionario y su material de soporte estan disponibles en BiblioPRO, la biblioteca virtual de la Red IRYSS (www.rediryss.net).
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Su Salud y Bienestar

Por favor conteste las siguientes preguntas. Algunas preguntas
pueden parecerse a otras pero cada una es diferente.

Tomese el tiempo necesario para leer cada pregunta, y marque

conuna [X] la casilla que mejor describa su respuesta.

jGracias por contestar a estas preguntas!

1. En general, usted diria que su salud es:

WL L WL L L

Excelente Muy buena Buena Regular Mala

2. ;Como diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace un

ano?:
Mucho mejor Algo mejor Mas o menos Algo peor Mucho peor
ahora que ahora que igual que ahora que ahora que
hace un afo hace un afio hace un afio hace un afio hace un afio
- mf mf O O
SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and QuaktyMetric Incorporated. SF-36 v2.0
. SF-36® 1s a registered trademark of Medical Outcomes Trust. (SF-36v2 Estandar, Espaiia (Espaiiol) Version 2.0) 2 / 7 .
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3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria
hacer en un dia normal. Su salud actual, ¢;le limita para hacer esas actividades
o cosas? Si es asi, jcuanto?

Si, me limita Si, me limita  No, no me
mucho un poco limita nada

a Esfuerzos intensos, tales como correr,
levantar objetos pesados, o participar en [:l
deportes agotadores; --sotmmsessmsssmmessm '

o

Esfuerzos moderados, como mover una
mesa, pasar la aspiradora, jugar a los
bolos 0 caminarmasde 1 hora. - - - -~ [ . [WE

< Coger o llevar la bolsa de la compra.

d Subir varios pisos por la escalera. ------------- I — [ — HE
e Subir un sdlo piso por la escalera. - __________ [ - . -
f Agacharse o arrodillarse, -------------------- - I WL
g Caminar un kildmetro o mads - ------ -~ - -~ [ E—— [ E
h Caminar varios centenares de metros. - - - - - - - D L i E] L D 3
i Caminar unos 100 metros. - - - - - - - - I T— - -
j Bafiarse o vestirse por si mismo. ----------—---. I T [HE

4. Durante las 4 ultimas semanas, ;con qué frecuencia ha tenido alguno de
los siguientes problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a
causa de su salud fisica?

Sélo
Casi Algunas  alguna
Siempre siempre  veces vez Nunca

¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer? ___ | | | fz | <L D:’ _____ D 3

¢Tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su
trabajo o en sus actividades cotidianas? — . _ - 00O 0= _.0O__Os

¢Tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus

actividades cotidianas (por ejemplo, le costd mas

delonomal)?sssessscsasnsnusesurs e e O e P e O[O
SF-36 v2.0

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and QualityMetric Incorporated.
SF-36® is a registered trademnrk of Medical Outcomes Trust (SF-36v2 Estindar, Espafia (Espafiol) Version 2 0) 3/7
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5. Durante las 4 dltimas semanas, ;con qué frecuencia ha tenido alguno de los
siguientes problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de
algun problema emocional (como estar triste, deprimido o nervioso)?

Sélo
i Casi  Algunas alguna

" : " : . iempre sj
a ¢Tuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo Pre siempre - veces vez Nunca

0 a sus actividades cotidianas por algin

problema emocional? D1 [:|2 ——— [:]3,_‘_ D“ D5
b ¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer

por algiin problema emocional? ________________ |:|1,,,, DZ,,,, D{,,, D“ — |:|5
¢ ¢Hizo su trabajo o sus actividades cotidianas

menos cuidadosamente que de costumbre, por

algun problema emocional? - ________________ OO 0O 0O 0O

6. Durante las 4 ultimas semanas, ; hasta qué punto su salud fisica o los
problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con
la familia, los amigos, los vecinos u otras personas?

‘ Nada Un poco Regular Bastante Mucho

L L I L WL

7. ¢ Tuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 ultimas semanas?

No, ninguno Si, muy poco Si, un poco  Si, moderado  Si, mucho Si, muchisimo

L WE O L (R O

8. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta qué punto el dolor le ha dificultado su
trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)?

Nada Un poco Regular Bastante Mucho

0 0 mf 0- mp

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and QualityMetric Incorporated. SF-36 v2.0
. SF-36% is a registered trademark of Medical Outcomes Trust. (SF-36v2 Esténdar, Espaita (Espadiol) Version2.0) 477
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9. Las preguntas que siguen se refieren a como se ha sentido y como le han
ido las cosas durante las 4 ultimas semanas. En cada pregunta responda lo que
se parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las ultimas 4 semanas

scon qué frecuencia...

a se sintio lleno de vitalidad?

b estuvo muy nervioso?

¢ se sintié tan bajo de moral que nada
podia animarle? . ________________.

d se sinti6 calmado y tranquilo? ___
e tuvo mucha energia?  ________________
f se sintid desanimado y deprimido? ______
g se sinti6 agotado? = -

h se sintio6 feliz? _______________________

i sesintié cansado? - ___

Siempre  siempre

[
O

Casi

HE
HE
-
-
HE
HE

Algunas
veces

Sélo
alguna vez Nunca

0 .. O+... O
[ L

wez, L s
N R I

D4

D4
D4
-

D4
E]a

O

i

e [T

O
. O

. 0O

s LS
s

10. Durante las 4 ultimas semanas, ;con qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar

a los amigos o familiares)?

Siempre Casi siempre

L L

Algunas veces

E

Sélo alguna vez

L

Nunca

E

11. Por favor diga si le parece CIERTA o FALSA cada una de las siguientes frases:

Totalmente Bastante

cierta

a Creo que me pongo enfermo mas

cierta

No lo sé

Bastante Totalmente

falsa

faciimente que otras personas -------- D‘ — DZ D3 D“

b Estoy tan sano como cualquiera

¢ Creo que mi salud va a empeorar ______ E]! |:|2 o |:]3 -

_______ Oo oo O7 e [ s O

D4

d Misalud es excelente _______________ [:]1 DZ - E]? I |:]4

Gracias por contestar a estas preguntas

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and QualityMetric Incorporated.

SF-36® 1s a registered trademark of Medical Outcomes Trust. (SF-36v2 Estandar, Espaiia (Espaiiol) Version 2.0)

falsa

SF-36 v2.0
5/7
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ANEXO 2. Comité de ética
%]

UCAM

UmIPERSIENS Chiotic COMITE DE ETICA DE LA UCAM
DATOS DEL PROYECTO
“Ensayo clinico nutricional para evaluar la eficacia del consumo diario
Titulo: durante 12 semanas de un extracto de espinaca sobre la funcion
muscular en sujetos mayores de 50 afios™
Investigador Principal | Nombre Correo-e
Dr. Francisco Javier Lopez Romén jlroman{@ucam.edu
INFORME DEL COMITE
| Fecha | 27/0312020 | Cédigo | CE032003
Tipo de Experimentacion
Investigacion experimental clinica con seres humanos X

Investigacion experimental no clinica con seres humanos {
Utilizacion de tejidos humanos procedentes de pacientes, personas sanas, tejidos
embrionarios o fetales ek,

Utilizacion de tejides humanos, tejidos embrionarios o fetales procedentes de
bancos de muestras o tejidos

Investigacion observacional con seres humanos, psicologica o comportamental
en humanos

Uso de datos personales X
Experimentacion animal

Utilizacion de agentes bioldgicos de riesgo para la salud humana, animal o las
plantas

Uso de erganismos modificados genélicamente (OMGs)

Comentarios Respecto al Tipo de Experimentacion
Nada Obsta |

Comentarios Respecto a la Metod;l_ogﬂi;dg Experimentacion
Nada Obsta
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ANEXO 3. Hoja de informacion del estudio

UNIVERSIDAD CATOLICA
DE MURCIA

DOCUMENTO DE INFORMACION

1. INTRODUCCION
Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que
se le invita a participar. El estudio ha sido aprobado por el Comité Etico de
Investigacion de la Universidad Catdlica San Antonio de Murcia de acuerdo a la
ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion biomédica. Nuestra intencion es que
usted reciba la informacion correcta y suficiente para que pueda decidir si acepta o
no su participacidn en este estudio. Para ello, lea esta hoja informativa con atencion
y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir. Ademas, puede consultar
con las personas que considere oportuno.

2. PARTICIPACION VOLUNTARIA.
Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria y que puede decidir
no participar. Si decide participar, puede cambiar su decision y retirar el
consentimiento en cualquier momento sin que se produzca perjuicio alguno para

usted.
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3. OBJETIVO DEL ESTUDIO
El objetivo del estudio es determinar la eficacia del consumo diario durante 12
semanas de un extracto de espinaca sobe la fuerza muscular en sujetos mayores de
50 afios que desarrollan un programa de ejercicio fisico.
DESCRIPCION Y PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO
En este estudio se incluirdn 50 participantes de edad comprendida entre los 50 y 75
anos, los cuales seran sometidos a una serie de pruebas antes y después de la
ingesta del producto en investigacion (extracto de espinaca o placebo) en
combinacion con un programa de ejercicios de fuerza en circuito de elevada
intensidad. El programa se impartira tres dias a la semana en dias alternos y cada
sesion tendra una duracion de una hora. Por tanto, usted realizara 36 sesiones de
ejercicio.
Durante el estudio, usted debera acudir a la UCAM en un total de 3 ocasiones. En
la visita basal, usted firmara el consentimiento informado, se le realizaran una serie
de cuestiones acerca de sus habitos de vida, y se le citara para que acuda al centro
en los proximos dias para realizar la visita 1, a la cual ha de acudir en ayunas para
ser pesado.
En la visita 1 se le asignard un codigo de aleatorizacion y se le hara entrega del
producto en investigacion, el cual ha de ingerir 2 comprimidos, 2 veces al dia. Las
pruebas que se le realizard durante dicha visita se describen a continuacion:

- Funciéon muscular: para evaluar su funcion muscular se le realizaran las

pruebas de dinamometria isocinética mediante fuerza de flexién y extension
de rodilla, dinamometria isométrica sobre una resistencia y rango de
movimiento constante, y determinacion de la fuerza de agarre mediante

Handgrip strength.
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Composicién corporal: se le realizard una densitometria radioldgica (DEXA)

para analizar su composicion muscular. Ademads, se le realizard una
bioimpedanciometria para evaluar las variaciones en su composicion
corporal a lo largo del estudio.

Equilibrio: se valorard su equilibrio mediante una plataforma de fuerza
denominada posturografia estatica mediante plataforma dinamomeétrica.

Calidad de vida: mediante un cuestionario de salud (cuestionario de calidad

de vida SF36), se evaluara su perfil de estado de salud.

Evaluacién nutricional: se le pedird que durante un periodo de 7 dias

cumplimente una encuesta alimentaria “Recuerdo de 24 horas”, en el cual ha
de anotar la ingesta total de alimentos durante dicho periodo. Para evaluar la
seguridad del producto a estudio se le realizara una extraccion sanguinea En
la visita final (dia 84) ha de acudir en ayunas al centro para ser pesado. Las
pruebas a realizar seran las mismas que se han descrito en la visita 1 del

estudio.

4. RIESGOS Y MOLESTIAS DERIVADOS DE SU PARTICIPACION EN EL

ESTUDIO

Durante el estudio se tomardan muestras de sangre venosa en la visita 1 y la visita

final. El riesgo derivado de la extraccion sanguinea podria ser la aparicion de

hematoma leve localizado en la zona de la extraccion. Ademas, debe saber que, al

participar en el estudio, se compromete a:

Cumplir con la toma del producto tal y como se prescribe.
Cumplir con las visitas y actividades del estudio.

Notificar cualquier acontecimiento adverso que le suceda.

5. POSIBLES BENEFICIOS
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Es posible que usted obtenga beneficios para su salud por participar en este
estudio, pero también es posible que no obtenga ningtin beneficio para su salud.
Sin embargo, su participacion en el estudio ayudara a conocer el efecto del extracto
de espinaca sobre la fuerza motora en personas mayores de 50 afios, y promover la
investigacion en el desarrollo de productos con dicho extracto.

6. PROTECCION DE DATOS PERSONALES
El Promotor se compromete al cumplimiento del Reglamento (UE) 2016/679 del
Parlamento Europeo y del Consejo, de 27 de abril de 2016 y Ley Organica 3/2018,
de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y Garantia de los Derechos
Digitales.
Los datos recogidos durante el estudio estaran identificados mediante un cddigo,
de manera que no incluya informaciéon que pueda identificarle y sélo los
investigadores del estudio podra relacionar dichos datos con usted y con su historia
clinica. Por tanto, su identidad no sera revelada a persona alguna salvo excepciones
en caso de urgencia médica o requerimiento legal. El tratamiento, la comunicacion
y la cesion de los datos de cardcter personal de todos los participantes se ajustaran
a lo dispuesto en esta ley.
El acceso a la su informacion personal quedara restringido a los investigadores del
estudio, autoridades sanitarias, al Comité de Etica de la Investigacion y personal
autorizado por el promotor (monitores del estudio, auditores), cuando lo precisen
para comprobar los datos y procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo
la confidencialidad de los mismos de acuerdo a la legislacion vigente.
Le comunicamos que la informacion que ha facilitado y la obtenida como
consecuencia de las exploraciones a las que se va a someter pasara a formar parte
del fichero automatizado INVESALUD, cuyo titular es la FUNDACION
UNIVERSITARIA SAN ANTONIO, con la finalidad de INVESTIGACION Y
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DOCENCIA EN LAS AREAS DE CONOCIMIENTO CIENCIAS
EXPERIMENTALES Y CIENCIAS DE LA SALUD. Tiene derecho a acceder a esta
informacion y cancelarla o rectificarla, dirigiéndose al domicilio de la entidad, en
Avda. de los Jeronimos de Guadalupe 30107 (Murcia). Esta entidad le garantiza la
adopcion de las medidas oportunas para asegurar el tratamiento confidencial de
dichos datos.
De acuerdo a lo que establece la legislacién de proteccion de datos, usted puede
ejercer los derechos de acceso, modificacion, oposicion y cancelacion de datos, para
lo cual debera dirigirse al investigador principal del estudio. Si usted decide retirar
el consentimiento para participar en este estudio, ningtin dato nuevo sera anadido
a la base de datos, pero si se utilizaran los que ya se hayan recogido.

7. OTRA INFORMACION RELEVANTE
Cualquier nueva informacion referente a los productos empleados en el estudio y
que pueda afectar a su disposicion para participar en el estudio, que se descubra
durante su participacion le serd comunicada por el investigador lo antes posible.
Debe saber que usted puede ser excluido del estudio si el promotor o los
investigadores lo consideran oportuno, ya sea por motivos de seguridad, por
cualquier acontecimiento adverso que se produzca debido a los productos en
estudio o porque consideren que no estd cumpliendo con los procedimientos
establecidos. En cualquiera de los casos, usted recibird una explicacion adecuada
del motivo que ha ocasionado su retirada del estudio.
Al firmar la hoja de consentimiento adjunta, se compromete a cumplir con los
procedimientos del estudio que se le han expuesto.

8. CONTACTO EN CASO DE DUDAS
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Si tiene alguna duda o pregunta con relacion al estudio, no dude en comunicarselo
al equipo de investigacion. Puede ponerse en contacto con nosotros en el teléfono
968.27.87.57.

Los investigadores del presente estudio estan disponibles para contestarle a todas

sus dudas y preguntas antes, durante, y después del estudio.
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ANEXO 4. Consentimiento informado

Huja de consentimiento informado

HOJA DE CONSENTIMIENTO  Ensayve clinico muiricional para evaluar la
INFOEMADO., eficacia del consumo diarie durante 12 samanas

TiTULO DEL ESTUDIO de un extracto de espinaca scbre la funcidn
rmuscular en sujetos maveres de 50 arios

PR 1. 1

[ ] He leido la hoja de informacién que se me ha entregado sobre el estudio.

[ ] He podido hacer preguntas sobre el estudio.

[] He recibido suficiente informacién sobre el estudio.
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[ He hablado COM ..uuueeiiiiseirnsssea s sssssss s ssss s san s snssns s nasssnsansansansnnsanes
(nombre del investigador)

[1 Comprendo que mi participacidn es voluntaria.

[] Comprendo que puedo retirarme del estudio:

= Cuando qu.iera.

- 5in tener que dar explicaciones.

Recibiré una copia firmada y fechada de este documento de consentimiento

informado. Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

Firma del Pa.rticipanl:e Firma del investigadﬂr

Fecha: /| Fecha: —




