Salud, Ciencia y Tecnologia. 2024; 4:739 @@ SALUD, CIENCIA

" Y TECNOLOGIA

doi: 10.56294/saludcyt2024739 e

REVISION SISTEMATICA '.)

Check for
updates

Effectiveness of fruit and vegetable consumption with asthmatic symptoms and
episodes: A systematic review

Efectividad del consumo de frutas y verduras sobre los sintomas y episodios
asmaticos: Una revision sistematica

Emilie Thomann-Lépezl 0, Moisés Gonzalez-Ramirez' 4, Gaston Morales-Quiroga'” »<, Carolina Pérez-
Sanchez' ¥ 4, Miguel Angel Lopez-Espinoza' ¥ <

Carrera de Nutricion y Dietética, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Adventista de Chile. Chillan, Chile.

Citar como: Thomann-Lopez E, Gonzalez-Ramirez M, Morales-Quiroga G, Pérez-Sanchez C, Lopez-Espinoza MA. Efectividad del consumo de
frutas y verduras sobre los sintomas y episodios asmaticos: Una revision sistematica. Salud, Ciencia y Tecnologia 2024;4:739-739. https://
doi.org/10.56294/saludcyt2024739.

Enviado: 01-10-2023 Revisado: 05-12-2023 Aceptado: 08-01-2024 Publicado: 09-01-2024

Editor: Dr. William Castillo-Gonzalez

ABSTRACT

Introduction: Asthma is a chronic disease, so it is essential to adhere to good treatment and follow the
recommendations appropriatel,

Objective: to determine the effectiveness of recommending the consumption of fruits and vegetables (FV)
on the reduction of asthma attacks, including Asthma Control Questionnaire (ACQ) and Interleukin-6 (IL-6)
scores,

Methods: The search was performed in the electronic databases: Pubmed, Web of Science, Scopus and
Cochrane Library. Studies were included that applied at least one intervention or recommendation for FV
consumption in patients with asthma, airway inflammation and other associated problems. Two independent
reviewers assessed the selected studies and measured risk of bias. Relevant information was summarized
and combined with random effect meta-analysis (DerSimonian-Laird). RevMan 5,4 was applied. Finally, the
degree of recommendation was evaluated with GRADE-pro,

Results: Three randomized clinical trials (RCTs) totaling 197 subjects were identified. A decrease in asthma
symptoms was observed according to the ACQ, but not statistically significant (-0,20; 95 % Cl: -0.59, 0,19).
Furthermore, interleukin-6 also did not present significance 0,20 (95 % Cl: -0,06, 0,46). The nature of the
design of the meta-analyzed studies allows a high and moderate degree of recommendation to be scored,
respectively. The findings in general suggest that FV intake can generate favorable changes in asthma and its
prevention. However, this study failed to demonstrate this statistically,

Conclusion: It is necessary that more RCTs be carried out to increase the power of the evidence and update
the available information.

Keywords: Asthma; Vegetables; Wheezing; Fruit; Antioxidant.
RESUMEN

Introduccion: El asma es una enfermedad cronica por lo cual es imprescindible adherirse a un buen
tratamiento y seguir las recomendaciones de manera adecuada,

Objetivo: determinar la efectividad de recomendar consumir frutas y verduras (FV) sobre la reduccion de
crisis asmaticas, incluido puntajes del cuestionario de control de asma (ACQ) e interleucina-6 (IL-6),
Métodos: La busqueda se realizé en las bases de datos electrénicas: Pubmed, Web of Science, Scopus y
Cochrane Library. Fueron incluidos estudios que aplicaron al menos una intervencion o recomendacion de
consumo de FV en pacientes con asma, inflamaciones en las vias respiratorias y otros problemas asociados.
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Dos revisores independientes evaluaron los estudios seleccionados y midieron riesgo de sesgo. Se resumio
la informacion relevante y se combin6 con metaanalisis de efecto aleatorio (DerSimonian-Laird). Se aplico
RevMan 5.4. Por Ultimo, se evalud el grado de recomendacion con GRADE-pro,

Resultados: Fueron identificados tres ensayos clinicos aleatorios (ECA) que suman 197 sujetos. Se logro
observar una disminucion de sintomas asmaticos segiin el ACQ, pero no estadisticamente significativo (-0,20;
IC 95 %: -0,59; 0,19). Ademas, interleucina-6 tampoco presenté significancia 0,20 (IC 95 %: -0,06; 0,46).
La naturaleza del diseno de los estudios meta-analizados permite puntuar un grado de recomendacion
alto y moderado, respectivamente. Los hallazgos en general sugieren que la ingesta de FV pueden generar
cambios favorables en el asma y en su prevencion. Sin embargo, este estudio no consiguid6 demostrarlo
estadisticamente,

Conclusion: Es necesario que se realicen mas ECA para aumentar la potencia de la evidencia y actualizar la
informacion disponible.

Palabras clave: Asma; Vegetales; Sibilancia; Fruta; Antioxidante.

INTRODUCCION

El asma es una enfermedad respiratoria caracterizada por una inflamacion cronica de las vias areas bajas;
que afecta preferentemente a nifios, pero puede afectar a personas de cualquier edad. Sus causas no se
comprenden del todo; no obstante se conocen sus factores de riesgo como genéticas y/o ambientales, mientras
que las de tipo ocupacional aun no son reconocidas suficientemente en la actualidad."? El Reporte Global de
Asma (The Global Asthma Report) estimo que existen 339 millones de pacientes con esta enfermedad y 420
mil muertes registradas en el afio 2016 por esta causa,® de los cuales mas del 80 % tienen lugar en paises
de ingresos bajos y medios-bajos; no obstante, esta presente en todos los paises del mundo y es una de las
principales enfermedades no transmisibles.® En efecto, se le considera como un problema de salud publica
a nivel mundial® ya que su prevalencia esta aumentando cada ano, su morbilidad es muy alta y genera gran
cantidad de hospitalizaciones de emergencia. Cabe destacar que el asma es una enfermedad que no tiene cura,
pero se puede controlar de forma mantenida con medidas ambientales y medicamentos® razén por la cual es
imprescindible adherirse a un buen tratamiento y seguir las recomendaciones de manera adecuada.”

Esta enfermedad cronica se manifiesta con una inflamacion y estrechamiento de las vias respiratorias
causando sintomas clasicos como disnea, sibilancias que pueden oirse al exhalar, dolor u opresion en la zona
toracica y en algunos casos tos seca o con flemas.® Los sintomas varian en funcion de factores fisioldgicos,
dietéticos, ambientales y sociales, por estos motivos las personas experimentan esta enfermedad de manera
diferente pudiendo ser asintomatica en algunos casos o llegando a ser tan peligrosa como provocar la muerte
de quien la padece.?®

Los factores dietéticos juegan un rol importante para prevenir los ataques asmaticos, ' puesto que han visto
una asociacion con la reduccion de los sintomas y en el caso de presentarse, volverlos manejables."" Por otra
parte, la dieta occidental es considerada un factor de riesgo ya que el alto consumo de grasas y el bajo consumo
de fibra se han asociado con inflamacion de las vias respiratorias y empeoramiento de la funcion pulmonar en
pacientes asmaticos."? Si bien es cierto que el asma es una enfermedad en la cual el tratamiento farmacoldgico
(broncodilatadores) es fundamental para aliviar los ataques asmaticos,® una dieta con un consumo frecuente
de frutas y verduras (FV) ayudaria disminuir los sintomas y episodios de asma. ¥

En los Ultimos afos se han realizado estudios acerca de los beneficios de una alimentacion basada en FV,
debido al gran aporte de vitaminas y minerales que ayudan a generar un buen estado general del organismo
y ademas previenen la aparicion de enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT).(» Al utilizar nutrientes
provenientes de los alimentos se espera aminorar los efectos secundarios que se podrian presentar como
taquicardia, temblores e irritabilidad; en casos graves o con sobredosificacion, hay arritmias y paro cardiaco
en una terapia farmacologica. '

Si bien existen estudios que evallan la utilidad de la intervencion con FV en relacion al asma bronquial y
su manejo terapéutico, hasta este momento para el conocimiento de los autores existen solo dos revisiones
sistematicas en torno al tema, publicadas en el afio 2014 y 2017('"® respectivamente, las cuales recopilaron
estudios publicados hasta el ano 2016. Es por esto que es necesario realizar una nueva RS con MA utilizando
evidencia actualizada. El aporte de este estudio implica sintetizar datos de nuevos ensayos clinicos no
considerados en las revisiones sistematicas anteriores y con ello se espera aplicar el método GRADE (Grading of
Recommendations, Assessment, Development and Evaluation) para evaluar el nivel de evidencia que aporta
cada estudio para eventualmente servir de insumo para la actualizacion de guias clinicas en torno a este tema
y la utilidad de potencialmente recomendar FV como una herramienta mas en el control del asma bronquial.

Por lo anteriormente indicado, el objetivo de este estudio es determinar la efectividad del consumo de FV
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en la reduccion de crisis asmaticas en personas que padezcan la enfermedad.

METODOS

Se realizé una RS de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) que evaluan la asociacion entre recomendar la
ingesta de FV y el riesgo de ataques asmaticos. Se incluyeron estudios con intervencion en pacientes que
presentaran problemas respiratorios, asma, sibilancias e inflamaciones de las vias respiratorias, estudios que
aplicaron dos o mas intervenciones y/o recomendaciones de consumo de FV. Quedaron excluidos estudios en
donde no aparezca claro el método de medicion de las variables de resultado, ni de la intervencion, y estudios
con una fecha de publicacion anterior al afo 2015.

Las variables outcome consideradas son: frecuencia de los ataques asmaticos, sintomas de un ataque
asmatico y frecuencia de consumo de broncodilatadores (salbutamol, bromuro de ipratropio), corticoide
inhalado o antileucotrienos. Ademas, se consideraron las variables inteleucina-6 (IL-6) y ACQ (cuestionario de
control del asma)

La estrategia de busqueda se efectud de junio a septiembre de 2023, abarcando literatura en inglés y
espaiiol. Se utilizaron palabras claves libres obtenidas del tema, las cuales responden a la pregunta clinica que
incluyé a: pacientes, intervencion, comparacion y outcomes del estudio (variables de respuesta). Las palabras
claves que se utilizaron fueron las que se pueden observar en la tabla 1.

Tabla 1. Términos de bUsqueda

PICO Términos libres  Términos en inglés
P Asma Asthma
| Flavonoides Flavonoids
Antioxidantes Antioxidants
Arandanos Blueberry
Frutillas Strawberry
Arandano rojo Cranberry
Frambuesas Raspberry
Limoén Lemon
Pomelo Grapefruit
Naranja Orange
Meldn Melon
Lechuga Lettuce
Fruta Fruit
Espinaca Spinach
Damasco Apricot
Granada Pomegranate
Mango Mango
Cereza Cherry
Zanahoria Carrot
Tomate Tomato
Platano Banana
Brocoli Broccoli
Dieta Mediterranea Mediterranean Diet
Recomendacion Recommendation
Intervencion Intervention
C Dieta tradicional Traditional diet
Dieta occidental Western diet
(0] Obstr;écrceica')? vias Airway Obstruction
Tos seca Dry cough
Sibilancias Wheeze
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Estrategia de busqueda

Las palabras claves fueron combinadas con los boléanos AND y OR (con ayuda de paréntesis), segin estructura
de la pregunta PICO. Se utilizé para cada base de datos una estrategia distinta (Tabla 2). Fueron utilizadas las
bases de datos electronicas Pubmed, Web of Science, Scopus y Cochrane Library.
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asthma[ti] AND ( flavonoids ) OR ( antioxidants ) OR ( blueberry ) OR ( strawberry ) OR ( raspberry
) OR (citrus) OR (orange) OR (lemon) OR ( lettuce) OR ( melon) OR ( fruit[ti] ) OR ( vegeta-
bles[ti] ) OR ( spinach ) OR ( pomegranate ) OR ( cherry) OR (carrot ) OR ( banana ) OR ( "diet,
mediterranean”) OR (vegans) OR ( diet, AND vegan) OR ( "diet, vegetarian”) OR ( vegetarians ) AND
( LIMIT-TO ( SUBJAREA, "MEDI") OR LIMIT-TO ( SUBJAREA, "NURS") OR LIMIT-TO ( SUBJAREA, "HEAL")
) AND ( LIMIT-TO ( DOCTYPE, "ar") OR LIMIT-TO ( DOCTYPE , "re")) AND ( LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2020
) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR, 2019 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR, 2018 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR, 2017 ) OR
LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2016 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2015 )) AND ( LIMIT-TO ( ACCESSTYPE(OA) ) )
AND ( LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Nutrients") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Journal Of Allergy And
Clinical Immunology” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Evidence Based Complementary And Alternative
Medicine” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "International Journal Of Environmental Research And Public
Health” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "BMC Complementary And Alternative Medicine" ) OR LIMIT-TO
( EXACTSRCTITLE , "Respiratory Research”) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Allergy European Journal Of
Allergy And Clinical Immunology” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "European Respiratory Journal®) OR
LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Journal Of Functional Foods") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "British Jour-
nal Of Nutrition" ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Foods") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Annals Of
Allergy Asthma And Immunology” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Medicine United States”) OR LIMIT-TO
( EXACTSRCTITLE , "Thorax") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Lipids In Health And Disease” ) OR LIMIT-TO
( EXACTSRCTITLE , "European Respiratory Review” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Public Health Nutri-
tion") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Frontiers In Nutrition”) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Ameri-
can Journal Of Clinical Nutrition” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Journal Of Asthma And Allergy” ) OR
LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Nutrition Journal") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Chest") OR LIMIT-TO (
EXACTSRCTITLE , "Journal Of Nutrition") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Trials") OR LIMIT-TO ( EXACTS-
RCTITLE , "Advances In Nutrition” ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Journal Of Clinical Biochemistry And
Nutrition" ) OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Nutrition Reviews") OR LIMIT-TO ( EXACTSRCTITLE , "Allergy
Asthma And Immunology Research” )

Cochrane

ID Search

#1 MeSH descriptor: [Child] explode all trees

#2 MeSH descriptor: [Infant] explode all trees

#3 MeSH descriptor: [Adolescent] explode all trees
#4 MeSH descriptor: [Infant, Newborn] explode all trees
#5 (children):ti

#6 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5

#7 MeSH descriptor: [Flavonoids] explode all trees
#8 MeSH descriptor: [Antioxidants] explode all trees
#9 (blueberry):ti,ab,kw

#10 ("strawberry"):ti,ab,kw

#11 ("raspberry"):ti,ab,kw

#12 MeSH descriptor: [Citrus] explode all trees

#13 (orange):ti,ab,kw

#14 (lemon):ti,ab,kw

#15 MeSH descriptor: [Lettuce] explode all trees

#16 (melon):ti,ab,kw

#17 MeSH descriptor: [Fruit] explode all trees

#18 (fruit):ti

#19 MeSH descriptor: [Vegetables] explode all trees
#20 (vegetables):ti

#21 (spinach):ti,ab,kw

#22 MeSH descriptor: [Pomegranate] explode all trees
#23 (cherry):ti,ab,kw

#24 (carrot):ti,ab,kw

#25 (banana):ti,ab,kw

#26 MeSH descriptor: [Diet, Mediterranean] explode all trees
#27 (Mediterranean diet):ti,ab,kw

#28 MeSH descriptor: [Vegans] explode all trees

#29 MeSH descriptor: [Diet, Vegan] explode all trees
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#30 ("veganism”):ti,ab,kw

#31 ("vegetarianism”):ti,ab,kw

#32 MeSH descriptor: [Diet, Vegetarian] explode all trees

#33 MeSH descriptor: [Vegetarians] explode all trees

#34 MeSH descriptor: [Dietary Approaches To Stop Hypertension] explode all trees
#35 (DASH diet): ti,ab,kw

#36 #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20
OR #21 OR #22 OR #23 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35

#37 MeSH descriptor: [Asthma] explode all trees

Localizacion y seleccion de estudios

De acuerdo al titulo y resumen de los articulos se clasificaron en las categorias: “incluido”, “excluido” y
“dudoso”, de acuerdo con los criterios de elegibilidad previamente definidos. Los “dudosos” fueron reclasificados
considerando su metodologia, como “incluidos” o “excluidos”. Se descartaron los articulos duplicados. En una
segunda fase, los estudios incluidos fueron revisados a texto completo para analizar a fondo su pertinencia
con el tema que se esta estudiando. Esta actividad fue desarrollada de manera independiente por los cuatro
revisores, quienes decidieron los articulos que fueron incluidos finalmente en esta RS. Potenciales desacuerdos
fueron solucionados por la via del consenso, mediado por un arbitro experto en metodologia (ML).

Extraccion de datos

Toda la informacion necesaria fue extraida de los articulos publicados, protocolos y comentarios relacionados
con cada estudio. Cualquier desacuerdo se resolvid por consenso, para preparar la seccion Resultados fueron
gestionados por medio de una tabla que contiene los siguientes elementos: a) autores, revista, volumen,
numero y paginas del articulo, b) objetivo del estudio, c) muestra, criterios de elegibilidad y aleatorizacion, d)
tipos de intervencion evaluada y tiempo de seguimiento, y e) principales resultados y conclusiones.

Calidad de los estudios incluidos

Cada investigador realiz6 una lectura individual y analisis critico a cada estudio de investigacion incluido
dentro de la RS, con el fin de evaluar la pertinencia del articulo al objetivo del estudio y evaluar su calidad
metodologica. Se aplico la pauta de lectura critica CONSORT en espaiiol ?® (Consolidated Standards of Reporting
Trials) con el fin de facilitar la lectura critica e interpretacion de los estudios analizados. La lectura critica fue
realizada de forma individual y enmascarada por los autores del estudio. Potenciales desacuerdos en el analisis
de la lectura critica fueron solucionados por la via del consenso entre los revisores.

Riesgo de sesgo

Cuatro revisores evaluaron de manera independiente el potencial riesgo de sesgo de cada uno de los estudios
incluidos en esta RS, de acuerdo con los seis tipos de sesgos segln lo planteado por la colaboracion Cochrane.
@) Cada revisor registré su evaluacion con una de las tres alternativas: bajo, alto o no claro riesgo de sesgos.
Potenciales disensos fueron analizados y discutidos para llegar a una sola respuesta.

Luego, con el objetivo de identificar el grado de evidencia de la RS, los autores tomaron las respuestas
a los riesgos de sesgo analizados previamente y completaron los siguientes aspectos: a) evidencia indirecta
(confianza en los resultados de los estudios), b) inconsistencia (heterogeneidad de los estudios) y c) imprecision
(intervalos de confianza de acuerdo con la cantidad de sujetos). Toda esta evaluacion se realizo de forma
independiente y las potenciales discrepancias fueron resueltas por consenso con orientacion del profesor guia.
El sistema GRADE Pro se encargd de categorizar las puntuaciones de todos los items anteriormente descritos
mediante un algoritmo disponible en la literatura.

Analisis estadistico

Los ECA presentaron homogeneidad clinica en relacion con participantes, intervenciones y variables de
resultados medidos con métodos similares, se combinaron los tamanos de efecto con MA de efectos aleatorios
(DerSimonian-Laird), con intervalo de confianza de 95 %. El grado de homogeneidad fue estimado con la
prueba Q de Cochrane (p<0,10) y el coeficiente I2. Este modelo estima el tamafo del efecto sobre la poblacion
diferente a cero, dependiente de una variable intra-estudio y entre-estudios. La informacion de esta RS y MS
fue gestionada con el programa Rev Man 5.4 y la plataforma informatica GRADE-Pro, que describe el proceso
de calificacion de la calidad de evidencia disponible mediante una puntuacion que, evalla el efecto absoluto
por medio de Review Manager y preguntas especificas como la evidencia indirecta, imprecision, inconsistencia,
riesgo de sesgo y otras consideraciones que responden los autores de manera consensuada.

https://doi.org/10.56294/saludcyt2024739
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RESULTADOS

Identificamos un total de 150 estudios a través de una blsqueda en bases de datos. Se excluyeron 5 articulos
por encontrarse duplicados y los restantes 145 articulos fueron sometidos a una revision por titulo y resumen lo
cual resultd en la exclusion de 121 articulos. Posteriormente 24 articulos fueron seleccionados para realizar la
lectura a texto completo ya que fueron hallados potencialmente relevantes. Como resultado se excluyeron 21
articulos que no concordaban con los criterios de inclusion. Finalmente, se seleccionaron tres estudios. %2324
La figura 1 ilustra el proceso de seleccion y exclusion de los articulos.

/r-\mmerode registros \

identificados a través de
busqueda de base de dates: 150

¢ Pubmed: 96

¢ Cochrane: 18

& Web of Science: 13
* EBSCO: 18

* SCopus:s
- /

c
b
@
R
€
L
c
i
=

Nimero de registros
duplicados: 5

i ™
Nimero de registros revisados: Nimero de registros excluidos:
145 121
L o

2
o
Bl
§
-
Nimero de articulos evaluados / ) . \
a texto completo para Numero d‘? registros
elegibilidad: 24 excluidos:

No es ensayo clinico: 8

Mo interviniercn con FV: 9

Se centraba en otra
patologia: 2

Mo median las variables: 2

[ Nimero de articulos incluidos: 3 ]

Figura 1. Diagrama de flujo de proceso de seleccion
La tabla 3 agrupa los principales datos de los tres ECA. Tanto JunMa 2015?» como Toennesen 20172

presentaron resultados potencialmente significativos, mientras que la intervencion realizada por Sudini 2016@%
no alcanzo los resultados esperados.
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Primer  Autor Objetivo Disefo y Sujetos Intervencion Resultados
(Aho)
JunMa (2015) @ Examinar la potencial Ensayo piloto aleatorizado N= 90 Los participantes de la intervencion recibieron Las diferencias medias de los grupos en

eficacia de la promocion
del uso de la dieta DASH
para control del asma
en adultos asmaticos no
controlados.

Sudini (2016) @ Determinar si el consumo
de brotes de brocoli (BS)
mejora los resultados
fisiologicos, de la
inflamacion de las vias
aéreas y estrés oxidativo
en adultos con asma o
sensibilizacion alérgica a
un alérgeno de interior.

67 % Mujeres, Grupo

intervenido= 46 intervencion

DASH Edad= 52.2+11.9
Grupo control= 44

Edad= 51.4+12.9

Ensayo clinico aleatorizado,
doble ciego, placebo-controlled.

N= Grupo intervenido= 20.
Grupo control= 20.

una intervencion conductual proporcionada
por un dietista que promovio el patron de
alimentacion DASH como se recomienda en las
Guias Alimentarias de EE. UU. De 2010. El plan de
estudios de intervencion incluyo una fase intensiva
(tres sesiones individuales y ocho grupales, de 60
min cada una, durante 3 meses) y una fase de
mantenimiento (consultas telefonicas mensuales
o mas frecuentes segin las necesidades,
preferencias y disponibilidad de los participantes).
La intervencion se baso en la teoria cognitiva
social. Los intervencionistas utilizaron estrategias
de cambio de comportamiento comprobadas
(por ejemplo, autocontrol, planificacion de
acciones y resolucion de problemas) para ayudar
a los participantes a lograr y mantener los
objetivos diarios primarios de DASH adaptados
a sus necesidades caloricas individuales para el
mantenimiento del peso: 1) de siete a 12 porciones
de FV, 2 ) de dos a cuatro porciones de productos
lacteos bajos en grasa / sin grasa, 3) gramos de
grasa total al 27 % de las necesidades caloricas
estimadas, y 4) <2300 mg de sodio. El ejercicio
no fue un componente de la intervencion. Mas
detalles de la intervencion estan disponibles en
el protocolo.

Se asigno al azar a cuarenta adultos (de 18 a 50
anos) para comer: (a) 100 g de Brotes de bracoli al
dia o (b) 100 g de Brotes de alfalfa al dia durante
tres dias. El oOxido nitrico exhalado fraccional
(FENO), el FEV1 (Volumen Espiratorio forzado el
primer segundo), la expresion génica del epitelio
nasal y PBMC (Célula mononuclear de sangre
periférica), los biomarcadores inflamatorios y
los sintomas se evaluaron antes y después de la
ingestion de los brotes. La variable de resultado
primaria fue el cambio en FENO. Las medidas
de resultado secundarias incluyeron sintomas
de rinitis y asma, funcion pulmonar, SG y
biomarcadores inflamatorios.

los cambios en las puntuaciones generales
y de los subdominios del Mini Asthma
Quality of Life Questionnaire favorecieron
consistentemente la intervencion sobre
el grupo de control: general 0,4 (IC 95 %:
0; 0,8), sintomas 0,5 (0; 0,9), ambiente
0,4 (-0,1); 1,0), emociones 0,4 (-0,2;
0,9) y actividades 0,3 (0; 0,7). Estas
diferencias fueron no significativas, pero
potencialmente importantes desde el punto
de vista clinico.

La ingestion por 3 dias consecutivos de
brotes de brdcoli no redujo los niveles
de FENO aln con el marcado aumento de
concentraciones de suero SFN (sulforafano)
(21 vs 22 ppb, p=0.76). Ademas, su
consumo no indujo genes antioxidantes
cytoprotectivos ni en PBMC o células
epiteliales nasales, reduccion del estrés
oxidativo y marcadores inflamatorios, ni
mejoré la funcién pulmonar.
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Generacion de secuencia aleatoria (sesgo...

Ocultamiento de la asignacion (sesgo de... I

Enmascaramiento de participantes y...

Enmascaramiento de la evaluacion de...

Datos de resultados incompletos (sesgo de...
Reporte selectivo (sesgo de reporte)

Duracion de la intervencion

Otros sesgos

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
H Bajo riesgo de sesgo ONo claro riesgo de sesgo BAlto riesgo de sesgo

Figura 2. Grafico riesgo de sesgos: consenso de los autores de la revision presentados en porcentaje de los tres estudios incluidos.
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Riesgo de sesgos en estudios incluidos.

Al someter los tres ECA a una evaluacion de riesgo de sesgos se encontraron los siguientes resultados.
En todos los estudios los grupos de comparacion fueron asignados aleatoriamente, con bajo riesgo de sesgo
para el reporte selectivo de resultados. No se encontraron estudios con alto riesgo de sesgo con relacion al
ocultamiento de la asignacion ni a la medicion enmascarada de resultados (Figura 2).

La tabla 4 muestra la calificacion de los distintos riesgos de sesgos evaluados por cada estudio. En el caso
de JunMa 2015@ fue el que presentd menor riesgo de sesgo, a diferencia del estudio publicado por Sudini
2016, debido principalmente a su corto tiempo de intervencion (3 dias de duracion), no enmascaramiento de
investigadores ni participantes y datos incompletos.

Tabla 4. Resumen riesgo de sesgos: consenso de los autores de la revision de los estudios incluidos
Toennesen Sudini Jun Ma

2017 2016 2015
(] (] o Generacion de secuencia aleatoria (sesgo de seleccion)
o Ocultamiento de la asignacion (sesgo de seleccion)

(] o Enmascaramiento de participantes y personal (sesgo de desempefio)
(] @ Enmascaramiento de la evaluacion de resultados (sesgo de deteccion)
(] o Datos de resultados incompletos (sesgo de desgaste)

(] (] (] Reporte selectivo (sesgo de reporte)

[ ] [ ] ) Duracion de la intervencion

Otros sesgos
Metaanalisis

Dentro de los tres estudios se seleccionaron dos variables para analizar. La figura 3 muestra el tamano
de efecto combinado de IL-6 con los estudios de Sudini 2016?% y Toennesen 2017? no estadisticamente
significativos (0,20; IC 95 %: -0,06; 0,46; 12=52 %). Luego, el MA que evalla la intervencion de FV sobre el
puntaje del cuestionario ACQ que mide control de asma (Figura 4) muestra una disminucién no estadisticamente
significativa de -0,20 (IC 95 %: -0,59; 0,19; I>= 0,98).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Sudini 2016 01 046 20 -03 071 0 313% 0.40[0.03,0.77] —
Toennesen 2017 042 0.1 33 -023 03 34 BBE% 041 F0.02,0.24] Al
Total (95% CI) 53 54 100.0%  0.20[-0.06, 0.46] -’*
Heterogeneity: Tau®=0.02; Chi*= 211, df= 1 (P=0.15); F= 52% 11 -U=5 T Ul 1!
Testfor overall effect 2= 1.49 (P = 0.14) Favours [experimental] Favours [control]

Figura 3. Efecto de intervencion que incluyen FV sobre IL-6

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Ma 2018 1401 46 <14 012 44 504% 0.00[-0.05, 0.08]
Toennesen 2017 07 017 33 -03 018 34 496%  -040[-0.48,-0.31] -
Total (95% Cl) 79 78 100.0% -0.20[-0.59,0.19]
Heterogeneity: Tau®=0.08; Chi*= 64 46, df=1 (P = 0.00001); F=98% —U'.S -U.'25 ﬁ U.'25 055

Testfor overall effect 2= 0.98 (P = 0.32) Favours [experimental] Favours [control]

Figura 4. Efecto de intervencion que incluyen FV sobre puntaje del Cuestionario de control del Asma (ACQ)

En relacion con el grado de recomendacion en cuanto a la intervencion con FV sobre los desenlaces IL-6 y
ACQ, basado en los estudios Sudini 2016,? Toennesen® y Jun Ma®?? estan disponibles en la tabla 5.
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DISCUSION

En esta RS con MA se buscd comprobar la eficacia que posee el consumo y/o recomendacion de FV sobre
reduccion de sintomas/eventos asmaticos. Para ello se utilizaron tres ECA?»2329 evaluando la calidad de su
evidencia con el método GRADE y también el potencial riego de sesgo. Del analisis cualitativo de los estudios
se logra identificar que disminuye los sintomas asmaticos segln el cuestionario ACQ evaluado en Jun Ma® y
Toennesen,® en relacion con la IL-6 evaluada en los MA?22%) no se presentaron mejorias. Sin embargo, al realizar
metaanalisis de estos resultados, se encontro que el tamano de muestra no fue estadisticamente significativo.

En relacion con la expresion de la citocina inflamatoria sérica IL-6, el MA con los dos estudios disponibles
no logré mostrar un tamano de efecto estadisticamente significativo. Sin embargo, se ha demostrado que el
blogueo de las citocinas de la familia IL-6 ayudaria a la sintomatologia asmatica." Existen varios factores que
pueden influir el resultado de este MA, siendo una de ellas la presencia de alguna patologia y/o condicion
adicional, como la malnutricion por exceso, que también puedan desencadenar procesos inflamatorios. Otro
factor que hay que considerar es la duracion de las intervenciones realizadas en los ECA ya que un estudio®
intervino con 100 g de brotes de brdcoli al dia durante un periodo de tres dias. Si bien es cierto, los brotes
de brocoli poseen altos niveles de sulforafano que ayuda a prevenir el estrés oxidativo y algunos procesos
inflamatorios,® una intervencion tan reducida en tiempo pudiese haber arrojado resultados muy prematuros y
haber subestimado la funcion de los brotes de brécoli.

Con respecto al puntaje del cuestionario ACQ que evalla siete puntos, cinco de ellos con respecto
a la sintomatologia asmatica informada por el participante y otros dos que evalla el uso informado de
broncodilatadores y el FEV1, los dos estudios revisados??® se observd una mejoria luego de la intervencion
con FV, sobre todo en el primer estudio. Sin embargo, al realizar el metaanalisis entre ambos estudios, no
se encontro efecto estadisticamente significativo. Ambos estudios no especificaron si hubo algiin mecanismo
de vigilancia en relacion con la ingesta de FV en el grupo control, por lo cual seria una explicacion de este
resultado. Sin perjuicio de lo anterior, el MA muestra una tendencia en direccion a una disminucion del puntaje
de ACQ, lo que hace suponer que un consumo frecuente de FV combinado con otros tratamientos podrian
mejorar los sintomas asmaticos, ya que existen muchos compuestos bioactivos en las FV que poseen una funcion
protectora frente a las enfermedades respiratorias. En efecto, las FV son una importante fuente dietética de
vitaminas®?® y antioxidantes,®” entre las cuales encontramos las vitaminas E, C, polifenoles,?® flavonoides®”
y betacaroteno. Esta demostrado que los antioxidantes ayudan a reducir o prevenir la inflamacion de las
vias respiratorias frente a los oxidantes de fuentes endogenas como lo serian células inflamatorias activadas y
exdgenas como el humo del cigarrillo.®?

La vitamina C protege las células inmunitarias del estrés oxidativo al cual estan expuestas, asi mismo,
contribuyen al desarrollo y crecimiento de los pulmones, ayudando a la disminucion de la hiperreactividad de
éstos.C

Los flavonoides poseen importantes efectos antioxidantes y antiinflamatorios, los cuales pueden proteger
contra varias enfermedades cronicas. Existe un estudio en donde la incidencia de asma fue menor con una mayor
ingesta total de flavonoides, en donde las asociaciones mas importantes fueron con manzanas y naranjas. 3

La vitamina E y los acidos grasos polinsaturados son considerados poderosos antiinflamatorios y agentes
antioxidantes. Estas cualidades antiinflamatorias y antioxidantes han sido estudiadas individualmente como
suplementacion frente al asma, pero no se han encontrado efectos significativos,©23* como en el caso de
nuestro estudio. Sera necesario seguir recopilando informacion relevante para seguir estudiando esta clase de
intervenciones con un tamano de muestra mas grande y verificar si esta hipotesis se logra confirmar.

A pesar de que los resultados del estudio no fueron concluyentes, existe evidencia de que el tratamiento
farmacologico adecuado y complementado con un estilo de vida saludable basado en una dieta variada, rica
en vitaminas, antioxidantes, fibra (el cual incluye FV) y acidos grasos omega-3 pueden disminuir los sintomas
y ataques asmaticos. Lo anterior esta sustentado por el hecho que mantener un indice de masa corporal
(IMC) saludable para evitar la malnutricion por exceso, implica un factor preventivo para el asma y otras
enfermedades cronicas. @4 Asi también, se ha demostrado que una pérdida de peso del 5-10 %, acompainado de
ejercicio, mejora de manera importante los signos y sintomas del asma; mientras que reducir el tejido adiposo
se asocia a una disminucion de la inflamacion neutrofilica de las vias respiratorias. 5363738

Este estudio no ha estado exento de limitaciones. Dado que esta RS se limité a buscar ECA, la cantidad de
estudios fue baja y los MA presentaron altos valores de heterogeneidad, posiblemente debido a la variedad de
frutas y verduras que les pidieron consumir, frecuencia de consumo, gramos por vez y rango de tiempo de las
intervenciones; por cuanto deben ser interpretados con cautela. No obstante, intentaron responder la misma
pregunta de investigacion. Para proximas RS y con mayor cantidad de estudios recopilados se pueden generar
MA ajustados por variables moderadoras para evidenciar el efecto de las FV sobre estas u otras variables de
respuestas que se puedan recopilar.
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CONCLUSIONES

Los hallazgos sugieren que la ingesta de FV puede tener efectos favorables en el asma y en su prevencion.
Sin embargo, este estudio no consiguid demostrarlo estadisticamente. Es necesario que se realicen mas ECA ya
que la poca evidencia hace necesaria la investigacion sobre el tema y actualizar la informacion disponible en
las bases de datos, puesto que los estudios encontrados eran del 2015, 2016 y 2017 respectivamente.
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