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RESUMEN

Introduccién: La naringina es un flavonoide utilizado como suplemento alimenticio, el cual es
comercializado en productos para atletas, se promueve como: potenciador de otros suplementos,
aumenta la capacidad fisica y como "quemador de grasa" para la pérdida de peso, entre otros
efectos. Objetivo: evaluar la evidencia disponible del efecto de la suplementacion oral de
naringina en combinacién con actividad fisica y/o ejercicio en respuestas clinicas en comparacion
con solo actividad fisica y ejercicio. Material y métodos: Se realiz6 una busqueda sistemética en
bases de datos electrénicas. Fuentes de datos: Science Direct, MEDLINE, PubMed, Web of Science,
Registro Cochrane Central de ensayos controlados, SPORTDiscus. Seleccion de estudios: Publicaciones
con el objetivo de estudiar los efectos de la naringina en combinacion con ejercicio o actividad
fisica. Extraccion de datos y método de sintesis: Se realizd analisis por dos revisores, datos
extraidos: autores, afio de publicacion, disefio del estudio, universo de estudio, intervencién y
resultados relevantes; se cuantifico la calidad con la escala PEDro. La revision fue realizada
siguiendo los lineamientos PRISMA. Resultados: Se identificaron 3 ensayos clinicos (escala de
PEDro media de 8,3). Naringina mejora el tiempo de actividad fisica y disminuye el tiempo fatiga,
y mejora subjetivamente la condicién fisica pero no resultd estadisticamente mejor al placebo.
Conclusiones: Los estudios muestran contradicciones sobre los efectos de la combinacion sobre

la condicién fisica.
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ABSTRACT

Introduction: Naringin is a flavonoid used as a dietary supplement, which is marketed in
products for athletes, is promoted as enhancer of other supplements, increases physical capacity
and as a "fat burner” for weight loss, among other effects. Objective: To evaluate the available
evidence of the effect of oral naringin supplementation in combination with physical activity and
/ or exercise on clinical responses compared with physical activity and exercise alone. Material
and methods: A systematic search was carried out in electronic databases. Data sources were
Science Direct, MEDLINE, PubMed, Web of Science, Cochrane Central Register of Controlled Trials,
SPORTDiscus. Selection of studies was publications aiming to study the effects of naringin in
combination with exercise or physical activity. Data extraction and synthesis method: Two
reviewers analyzed data; data extracted: authors, year of publication, study design, universe of
study, intervention and relevant results; quality was quantified with the PEDro scale. The review
was carried out following the PRISMA guidelines. Results: Three clinical trials were identified
(mean PEDro score of 8.3). Naringin improves physical activity time and decreases fatigue time,
and subjectively improves physical condition but was not statistically better than placebo.
Conclusions: Studies show contradictions about the effects of the combination on physical

fitness.
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INTRODUCCION

El flavonoide naringina es un compuesto polifendlico de sabor amargo que esta presente en
multiples frutas citricas, pero se encuentra en mayor distribucién en el pericarpio de la toronja o
pomelo (Citrus paradisi). La formula quimica de la naringina es C,,H;,0,, y €s un compuesto util

para la industria farmacéutica y alimenticia®*.

El metabolismo aun no se ha elucidado completamente, pero se describe como hidrolisis en la
cavidad oral y en el colon mediada por la fermentacion bacteriana, dando como resultado la
formacién de naringenina, el cual es el metabolito activo, esta se absorbe en el colon y se
transporta al torrente sanguineo por el polipéptido transportador de aniones organicos
(OATP)'5®, este mecanismo puede antagonizar medicamentos que requieren el mismo mediador
para la absorcién. Otra hipdtesis sugiere que la modificacion de la naringina a la naringenina
ocurre en el higado, a través de reacciones de biotransformacion de fase I, se introduce o
exponen los grupos polares y en el colon mediante reacciones de biotransformacion fase Il, en la
gue los microorganismos degradan la naringina en naringenina no absorbida. Este proceso esta

descrito para otros flavonoides*>®.

El mecanismo de accion de la naringina esta ligado a naringenina; de la cual han sido reportados
efectos benéficos como antinflamatorios, cardioprotectores, modulacién de la sefalizacion
insulina-glucosa y disminucion de concentraciones de colesterol”?°; ademas, se le atribuyen
efectos en el campo del egjercicio fisico y la pérdida de peso, como aumento de la termogénesis,
antiobesogénico, potente antioxidante, inhibicion de la agregacion plaquetaria®®, inhibicién de la
transformacion metabdlica de farmacos a sus formas inactivas, por lo que el resultado es un
aumento en la absorcién y biodisponibilidad, asi como de la concentracion activa de farmacos o
drogas’ en la sangrey por ultimo, un efecto inhibitorio sobre la conversion de 6xido nitrico (NO) a
peroxinitrito (ONOO-), reduciendo la degradacion del NO y aumentando su efecto

vasodilatador?*??,

Existen varios suplementos en el mercado, cuyo ingrediente principal es la naringina o en
combinacion con otros suplementos, el contenido de naringina oscila entre 20 y 600 mg por
dosis, se promueve como potenciador de otros suplementos utilizados por los atletas, ademés de
aumentar la capacidad fisica y como un "quemador de grasa corporal”, reduccién de glucosa
sérica, modulacion del colesterol y otros; por lo que es interesante exponer los resultados de

estudios con esta suplementacion con el método cientifico.



El objetivo de la presente investigacion es evaluar mediante una revision sistematica a sujetos
expuestos a actividad fisica o ejercicio en combinacion con ingesta de naringina en comparacion
con solo actividad fisica y/o ejercicio sobre respuestas clinicas como mejora de la condicion fisica,
disminucion de sensacion de fatiga entre otros, en ensayos clinicos o revisiones sistematicas con

los mismos criterios de estudio.



MATERIAL Y METODOS

Se elabord una revision sistematica segun los lineamientos PRISMA sobre la ingesta de naringina
en combinacion con el ejercicio o actividad fisica en comparacion con solo ejercicio o actividad

fisica sobre respuestas clinicas y subjetivas.
Estrategia de busqueda

Los estudios seleccionados para revision fueron publicados o en espera de ser publicados hasta
el dia 10 de octubre de 2017 en las siguientes bases de datos: Science Direct, MEDLINE, PubMed, Web

of Science, Registro Cochrane Central de ensayos controlados y SPORTDiscus.

Los términos de busqueda fueron: Naringin & Exercise, 0 Naringin & Physical Activity. Se ofrece a
continuacion la estrategia de busqueda completa para la base de datos PubMed, habiéndose

traducido ésta segun sintaxis para el resto de bases de datos:

("naringin" [Supplementary Concept] OR "naringin"[tiab] OR "naringine"[tiab] OR
"naringenin”[tiab]) AND ("Exercise"[MeSH] OR "Exercise"[tiab] OR "Exercises"[tiab]
OR “Physical Activity” [tiab] OR “Physical Activities” [tiab] OR “Physical Fitness”
[tiab])

Para ampliar la busqueda de articulos se revisaron las bibliografias y se buscaron mas trabajos

de los autores o grupos de investigacion de los articulos incluidos.
Seleccién de articulos

Los articulos resultantes de la busqueda primaria fueron examinados independientemente por
dos revisores, un tercero fue consultado si hubo desacuerdo entre los dos revisores. Fueron
seleccionados los ensayos clinicos con grupo control y asignacion aleatoria, que evaluaran la
administracion oral de naringina y los efectos en combinacién con actividad fisica o ejercicio

fisico, ademas de estudios de revision o metaanalisis que analizaran los mismos criterios.
Criterios de elegibilidad

Estudios con el objetivo de estudiar los efectos de la naringina (suplementos o alimentos que lo
contienen) en combinacion con el ejercicio o actividad fisica en comparacion con solo ejercicio 0
actividad fisica. Para la administracion de naringina se admitieron todas las dosis e incluso si se
encontraba combinada con otros suplementos alimenticios, no se excluyeron estudios por

duracion; en actividad o ejercicio fisico fueron admitidas todas las variantes estudiadas que



presentaran respuestas clinicas o subjetivas; ademas los estudios podian estar escritos solo en
idioma espafiol o inglés. Seran excluidos todos los articulos que solo se localicen titulo y/o

resumen por antigiiedad o por ser parte de libros de texto.
Extraccion de datos

Después de descartar los duplicadosy descartar articulos por un tercero en caso de desacuerdo,
los revisores analizaron y extrajeron los siguientes datos por duplicado: autores, afio de
publicacion, disefio del estudio, universo de estudio y tamafio de muestra, intervencion utilizada
tanto de naringina en dosis o combinaciones como del tipo de actividad y ejercicio fisico; tiempo
de duracion del estudio y resultados clinicos obtenidos clasificados en variables como peso,
porcentaje de grasa, indice de masa corporal (IMC), perfil lipidico, glucosa sérica, frecuencia
cardiaca, tension arterial (TA), evaluacion del estado fisico, lactato sérico y respuestas subjetivas
sobre alerta y mejora del estado fisico, ademas de posibles efectos adversos; se realizé con una
base de datos dirigida, la cual se sintetiz con base en los resultados para analisis y presentacion

de datos en la tabla de resumen de hallazgos.
Evaluacion de la calidad metodoldgica

Fue evaluada independientemente por dos revisores usando la base de datos de evidencia de

fisioterapia (PEDro), con el tercer revisor consultado para resolver los desacuerdos.

La escala PEDro se basa en una lista de Delphi desarrollada por Verhagen y cols.?*?*, incluye 11
items con calificacion de 1 si cumple con el requisito o O (cero) si no lo cumple: criterios de
elegibilidad especificados, asignacion al azar, asignacion oculta (ciego), comparabilidad de datos
basales, sujetos cegados, terapeutas cegados, asesores 0 analizadores de datos cegados,
seguimiento adecuado, intencion de tratamiento, comparaciones entre grupos y estimaciones
puntuales y variabilidad. Los criterios para clasificar la calidad del método: puntuacion PEDro 9-
11 fueron clasificados como excelentes, 6-8 como buenos, 4-5 como justosy menos de 4 como de

mala calidad.
Evaluacion cualitativa

Se realizo con base en el método cualitativo recomendado por el grupo Cochrane de espalda?>?°
un analisis segun los niveles de evidencia cientifica, la cual depende de los resultados y de la

calidad metodoldgica de los estudios segun la escala PEDro, se dividio en 5 niveles:



Evidencia fuerte: representa resultados de multiples estudios con buena calidad
metodologica.

Evidencia moderada: representa resultados de multiples estudios con una baja calidad
metodoldgica, un solo ensayo clinico con buena calidad metodoldgica.

Evidencia limitada: representa resultados de solo estudio o un ensayo clinico de baja
calidad metodoldgica.

Evidencia contradictoria: representa resultados contradictorios de estudios o entre
ensayos clinicos.

Sin evidencia: no existen estudios.

Sintesis de datos

Se crearon tablas de sintesis de los ensayos incluidos en las que se exponen a los autores y afio

del estudio, universo de estudio, intervencién como dosis de naringina y tipo de ejercicio,

duracion del estudio, grupos de intervencion y grupo control, ademas de los resultados donde se

muestran< los datos clinicos como subjetivos, y los efectos adversos encontrados en los estudios.



RESULTADOS

La busqueda inicial y la busqueda por bibliografia y autores produjeron un total de 216 articulos.
Después de la seleccion y revision de los articulos, posterior a la eliminacién de duplicados, 3

estudios fueron incluidos en el analisis?”* (Figura 1).
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Figura 1. Diagrama de flujo para seleccién de estudios analizados

Se aplicé enlas bases dedatos criterios deinclusion

como ensayos clinicos,seguido derevisiones sistematicas

Los duplicadosseencontraron tanto en la misma basede datos
resultantes por los diferentes términ1s de busqueda como entre bases de

.
e

La revision seotorad con lalectura total de los articulos por pares

Razones de exclusidon de articulos:

|
I I I i

Articulo en idioma Articulo en modelo Articulo sin combinacién Articulo realizado
diferente (n=2) animal (n=6) a estudiar (n=13) invitro (n=2)
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Los 3 estudios analizados??° fueron ensayos clinicos que se centran en la mejora de la actividad
o condicién fisica y disminucion de la fatiga con resultados no mejores a placebo, aunque se
valoraron diferentes medidas de tratamiento y la evaluacion de los efectos fue basada en

diferentes variables de respuesta (véase Tabla 1).
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Dado el nUmero reducido de articulos encontrados y la variabilidad entre ellos no fue posible

realizar metaanalisis.
Calidad de la metodologia de los estudios

Las puntuaciones de la escala de PEDro oscilaron entre 6 y 11 (media: 8.3). Todos los estudios
fueron superiores a 6, indicando una buena calidad metodoldgica segun el estudio realizado por
Gordt K y cols.*°, excepto el estudio realizado por Hoffman y cols.?, el cual fue calificado como

excelente (Tabla 2).
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Tabla 2. Resultados de la revision de articulos por la escala PEDro.
Estudio I um v v vi vl vil IX X X Total
Hoffmanycols,2010° 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 11
Preising y col., 2010°® 1 1. 0 1 0 0 O 1 0 1 1 6
Haller y cols., 2008% 11 1 1 1 1 O O 0 1 1 8
Total 3 3 2 3 2 2 1 2 1 13| 3

I Criterio de seleccidn, II: Aleatorizacién, lll: Asignacién oculta, IV: Grupos homogéneos, V:
Pacientes/ sujetos cegados, VI: Terapeuta cegados, VII: Asesor cegados, VIII: Seguimiento
mayor al 85%, IX: Datos analizados, X: Estadistica comparada, XI: Medidas puntuales y

variabilidad.
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Caracteristicas del universo de los estudios

Los ensayos clinicos analizados fueron realizados con un total de 55 adultos con edades entre 18
y 45 afios. Las diferencias clinicas entre los sujetos de los estudios no permitieron su
comparacion. En un estudio se analiz6 a 19 voluntarios sanos jovenes (20-22 afios)*, en otro 26
muijeres con sobrepeso de mediana edad (30-48 afios)*®y en el tercer estudio se analizaron a 10

atletas de diferentes edades (18-45 afios)?°.

Las variables a medir en la poblacion también fueron diferentes con excepcion de la sensacion de
“fatiga”, la cual es la Unica variable mencionada en 2 estudios®’?°, el resto de las variables como:
tiempo de reaccién, concentraciony alerta?’, sensacion de mejora de la actividad fisica?® asi como
determinaciones clinicas como perfil de lipidos, porcentaje de grasa corporal y lactato fueron

evaluadas en un solo estudio®®
Caracteristicas de la intervencion con naringina

La ingesta de naringina o naringenina (metabolito activo de naringina) en todos los estudios fue
oral, en los ensayos clinicos solo se reportan diferentes dosis, desde 20 mg de naringina en
conjunto con otros suplementos (CRAM: a-glicerofosfocolina [150 mg], bitartrato de colina [125
mg], fosfatidilserina [50 mg], vitaminas B, [30 mg], B [30 mg] y B,, [0,06 mg], acido folico [4
mg], L-tirosina [500 mg], cafeina anhidra [60 mg], acetil-L-carnitina [500 mg])*, hasta 10,6 mg
de naringenina en combinacion con 45,6 mg de hesperitina®® o incluso no mencionar la dosis®,
ademas de diferentes presentaciones como capsulas o jugos enriquecidos®® y en el tiempo de la
administracion, desde 3 semanas hasta 3 meses. En todos los casos se les permitié seguir con su

dieta habitual y se les impidio la ingesta de otros suplementos alimenticios durante el estudio.
Intervenciones de ejercicio o actividad fisica

La actividad fisica o ejercicio en los ensayos fue diferente, en el estudio de Hoffman y cols.?’ se
evalu6 una prueba de rapidez y reaccion de 4 minutos seguida de un ejercicio exhaustivo de 10
minutos. Todos los sujetos realizaron una prueba de potencia anaerdbica con pedalier modificado;
después de un periodo de calentamiento de 5 min. El pedaleo fue a 60 r.p.m. con un sprint total
de 5 s, los sujetos pedalearon durante 30 s a velocidad méxima contra una fuerza constante (1,0
Nm/Kg). Los sujetos informaron de nuevo al laboratorio después de 4 semanas de
suplementacién y repitieron la secuencia de pruebas. En el estudio de Preising y col.?® los
participantes realizaron 1 h de entrenamiento aerdbico 3 veces por semana durante 3 meses,

consistia en caminar y correr en una pista de 400 m a una velocidad que correspondia a 2.2 -2.4

15



mM de lactato en sangre. Por ultimo en el estudio de Haller y cols.?® los sujetos fueron
examinados en tres ocasiones separadas Yy recibieron el suplemento o placebo, a las 9:00 h, 1
hora antes del ejercicio. El ejercicio consistié en 30 minutos de rutina de bicicleta estacionaria. En
2 de 3 visitas del estudio, los sujetos recibieron una sola dosis oral de suplemento y fueron
asignados al azar a ejercicio o descanso, en la tercera visita, todos tomaron placebo seguido de
gjercicio. Aunque en los 3 estudios se reporto ejercicio aerébico, no fueron comparables ya que
calificaban la condicion fisica con variables diferentes. Aunque en los 3 estudios se concluy6 una
mejora en sus pruebas fisicas en los grupos con ingesta de naringina, puede que no fueran

superiores a placebo.
Variables de respuesta

Todos los estudios mostraron diferentes resultados segun las variables de respuesta. En cuanto a
actividad fisica y ejercicio, se examiné el tiempo de reaccién y concentracion después del ejercicio,
fatiga y estado de alerta después del ejercicio y la capacidad fisica en sujetos, en el estudio de
Hoffmany cols.?’, las respuestas subjetivas en su analisis resultaron positivas intra-grupo para la
ingesta de CRAM, pero los resultados mostraron que no otorga mejoria frente a la ingesta de
placebo al no ser estadisticamente significativas. Datos similares se reportaron en el estudio de
Preising y col.?® en la evaluacion del umbral aerdbico (km/h), donde se muestré una mejora en el
grupo con ingesta de jugo de naranja pero no resultdé estadisticamente significativa contra
placebo. En el estudio de Haller y cols.?® la ingesta del suplemento con naringina disminuy¢ el
esfuerzo para llevar a cabo las sesiones de entrenamiento en el 83% del tiempo de duracion del

ejercicio, resultando estadisticamente significativo contra placebo (p=0,001).

En el perfil metabdlico en sujetos se obtuvieron resultados positivos no significativos. En el
estudio de Preising y col.?®, la ingesta de 500 mL de jugo de naranja que contenia 10,6 mg de
naringenina 3 veces a la semana por 3 meses no presentd cambios estadisticamente
significativos en peso, porcentaje de grasa corporal o en el IMC, pero en el perfil lipidico,
disminuy0 el colesterol LDL séricoen 15% y aumenté el c-HDL en 18%, lo que disminuy0 el ratio
LDL/HDL en 27% disminuyendo el riesgo cardiovascular dependiente de colesterol. El grupo
control no mostré cambios significativos (reduccion del 5%, 6% y 11% respectivamente) por lo
gue los resultados en el perfil lipidico fueron positivos. Ademas el grupo con intervencion redujo
en 27% el lactato sérico contra 17% del grupo control, lo que se traduce en una mejora de la
condicion fisica; los resultados comparativos se encuentran en la Tabla 3. En el estudio de Haller
y cols.?* se analizd la glucosa plasmatica postprandial con un efecto hiperglicémico en los sujetos

con ingesta del suplemento, lo cual podria representar un detrimento al consumo del

16



suplemento (121,0 £ 31,6 mg/dL frente a grupo placebo 103,7+25,5 mg/dL (p = 0,004)), cabe
mencionar que el suplemento utilizado se basa principalmente en componentes como sinefrina y
cafeina y no muestran la cantidad de naringina dosificada, por lo que los resultados no son
directamente atribuibles a naringina. El resto de variables como niveles de insulina sérica y
lactato no fueron alteradas por la ingesta del suplemento. En el perfil cardiaco analizado en el
estudio de Haller y cols.® la presion sistdlica presentd una elevacion de 10 mmHg en
comparacion con placebo, que es una diferencia clinica significativa pero no resulto asi de
manera estadistica (121,3 + 12,8 mmHg con suplemento frente a 111,6 + 11,0 mmHg grupo
placebo, (p = 0,077)); en la presion diastolica la diferencia encontrada fue de 8 mmHg siendo
esta tanto clinica como estadisticamente significativa (71,7 £ 8,7 mmHg con suplemento frente a
63,0 £ 4,9 mmHg grupo placebo (p = 0,007)), ademas se midi6 la frecuencia cardiaca sin
encontrar diferencias entre los grupos. Estos resultados son negativos para algunos sujetos,

sobre todo pacientes con riesgo cardiovascular.
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Tabla 3. Resultados estudio de Preising y col. 201028, Mujeres de mediana edad con sobrepeso

sometidas a ejercicio aerdbico mas jugo de naranja.

Intervencion
Grupos Control basal Control final Intervencion final
basal
Peso 76,3+ 15,3 74,5 + 15,9* 74,6 £ 13,0 73,6 = 12,4*
IMC 29,0 £ 5,53 28,3+ 5,81* 28,4 + 4,46 28,1+ 4,47*
% grasa 39,3+7,33 33,8 £ 7,98* 37,7+ 7,56 33,4+ 7,42*
Colesterol
193,6 £ 27,1 190,3+29,4 | 1854+28,5 176,9 + 28,5*
Total
LDL-c 134,6 + 33,3 128,1+32,8 | 116,5% 24,5 99,7 + 30,5*
HDL-c 58,8 +£11,1 553+125 48,9 + 10,7 575+12,1*
LDL/HDL
_ 2,59+ 0,95 2,29+0,81 2,51+0,89 1,87 + 0,92*
radio
Lactato
2,59+ 0,95 2,29+0,81 2,51+0,89 1,87 + 0,92*
(mmol/L)

Valores expresados en media + DE. Los sujetos del estudio (grupo control y con Intervencién (500 mL

de jugo de naranja) fueron expuestos a entrenamiento aerébico 1 hora por dia, 3 veces a la semana
por 90 dias. * p < 0,05.
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Analisis cualitativo
Variables de naringina sobre actividad fisica o ejercicio
De acuerdo a los resultados encontrados a través de la presente revision:

e Existe evidencia contradictoria que la ingesta de naringina en combinacién mejora la
capacidad fisica en sujetos que practican ejercicio regular®.

e Existe evidencia moderada que la ingesta de naringina en combinacién disminuye el
tiempo de fatiga después de actividad o ejercicio fisico en sujetos®.

Variables de naringina con actividad fisica o ejercicio sobre diferentes variables

e Existe evidencia moderada que la ingesta de jugo de citrico con naringina y hesperidina
tiene un efecto regulador de lipidos en sujetos con sobrepeso?.
e Existe evidencia moderada que la ingesta de naringina (CRAM) en combinacidn tiene un
efecto negativo sobre perfil cardiovascular?,
El anterior analisis se enfoca solo en lo obtenido en los articulos analizados en la presente
revision, ya que existen pruebas de efectos generados por naringina antes mencionados, como el
efecto antiobesogénico, modulador de lipidos, antioxidante y antiinflamatorio®. Ademas, como
limitante importante no se administré naringina aislada en los participantes de los diversos

estudios.
Consideraciones éticas y financiacion

Todos los estudios reportados en la presente revision notificaron no presentar conflictos de
interés. En cuanto a los recursos economicos, solo 2 de los estudios mencionan su fuente de
financiacion, el estudio de Preising y col.?®, menciona al grupo Fischer y a la Associacéo Laranja
Brasil. En el estudio de Haller y cols.*® se menciona como fuente de financiacién a las Becas del
Servicio de Salud Pdblica con codigo K23AT00069-04 (Centro Nacional de Servicios
Complementarios y Alternative Medicine), DA12393, y por el premio del Centro de Investigacion
Clinica General c6digo (MO1RR00083-41) del Instituto Nacional de Salud (EE.UU.).
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DISCUSION

La naringina es un flavonoide estudiado en muchos campos médicos, ya que se le atribuyen
muchos efectos benéficos en diversas enfermedades vinculadas a las que comUnmente se tratan
con ejercicio fisico, como la obesidad’®*® diabetes mellitus tipo 2'*, hipertension arterial*>'® y la
dislipidemia®®?", Ademas de esto, ambos tratamientos muestran beneficios comunes, por
ejemplo la mejora del perfil cognitivo, pero no existe suficiente evidencia cientifica sobre el uso

combinado de ambos tratamientos.

Aungue la naringina ha estado a la venta durante algunos afios, solao en combinacién con otras
sustancias para mejorar tanto el rendimiento fisico como para mejorar los resultados que se
obtendrian solo con el gjercicio; pocos estudios cientificos respaldan el uso de la combinacién de
gjercicio y naringina, los cuales presentan muestras de estudio pequefias y variables de
respuesta diferentes que no permiten puntualizar o aseverar los resultados de cada estudio, por
lo que los resultados prometidos con la ingesta de naringina por parte de los suplementos a la

venta no estan sustentados con base en investigacion médica publicada disponible.

Por un lado, unos estudios se centran en la mejora "subjetiva” de los participantes, o que no
favorece el uso de la combinacion cientifica del flavonoide con el ejercicio. En cuanto a la fatiga,
los estudios muestran que no hay diferencia en el sentido subjetivo y ni mejora el tiempo para
mantener la actividad o volver a ella, los estudios concluyen que la combinacion reduce la fatiga,
pero con resultados similares a placebo, solo un estudio reporta mejoria en una segunda
exposicion, lo que podria resultar por la continuidad de la ingesta del suplemento?®, pero los

resultados no son clinicamente significativos.

El perfil lipidico era una variable a estudiar esperada ya que ambas intervenciones son utilizadas
para tratamiento de la dislipidemia, pero los beneficios de la combinacion sélo se midieron en un
estudio?, mostrando buenos resultados al disminuir el recuento del colesterol LDL sérico en 15%
y aumentar en 18% el colesterol HDL, los resultados se encuentran reportados en la Tabla 3,
cabe mencionar que los resultados obtenidos son en pacientes con cifras de colesterol total y LDL
normal por lo que los resultados de la disminucion de 16 mg/dL de LDL no son, aparentemente,
clinicamente significativos, aunque en HDL el aumento de 9 mg/dL si es significativo. Ambas
intervenciones en estudios separados han mostrado efectos hipolipemiantes, sobre ejercicio en
una revision sistematica realizada por Wang y col. en 20173! se observa decremento de LDL en
0,1 a 2 mmol/L y aumento de HDL de 0,8 a 4,3 mmol/L dependientes de tiempo (12 a 24

semanas con ejercicio 3 veces por semana). Por otro lado, estudios solo con naringina como el
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realizado Jung y cols. en 2003 reportaron que en pacientes sanos la naringina no genera
cambios significativos, solo en pacientes con hipercolesterolemia o dislipidemia, por lo que se le
pudiera otorgar el término de eulipemiante, los resultados del estudio de Preising y col.?®

corresponden més a resultados generados solo por el gjercicio y no por el suplemento.

Entre las limitaciones del presente trabajo esta el uso de pequefias muestras en los estudios, lo
que hace dificil extrapolar los resultados a la poblacion general; también la diversidad en la
poblacion estudiada, que van desde atletas hasta sujetos con sobrepesoy poca actividad fisica lo
que no permite el andlisis en conjunto de los datos. El tema de las intervenciones también
presenta una limitante importante, ya que el analisis fue realizado con naringina junto con otros
suplementos, lo que impide que los efectos otorgados se atribuyan a la ingesta de naringina,
ademas de diferencias que no permiten su analisis en conjunto o comparaciones, ya que la dosis
de naringina fue desde 20 mg hasta 600 mg asi como el tiempo de ingesta. Algunos estudios
han informado que los mejores efectos parala naringina son dosis-tiempo dependiente®, a pesar
de esto, las intervenciones que se encontraron van desde una sola toma, 4 semanas y hasta 3
meses, por lo anterior es que puede atribuirse la falta de respuestas clinicas significativas; esto
contrasta con los comentarios de uno de los estudios que informan que la ingesta continua de
los suplementos podrian llegar a acostumbrar al cuerpo del individuo y no tener el efecto
deseado a largo plazo. Otra de las diferencias entre los estudios es la forma de la administracion,
se investigd desde jugo de fruta con cuantificacion de naringenina, como naringina en capsulas
solas o con otros suplementos. Todas estas diferencias también se observan en el campo del
ejercicio fisico, aunque la mayoria de los estudios utilizan como intervencion ejercicio aerobico
(desde bicicleta estacionaria y caminadora), con diferencias entre el tiempo y nimero de dias por
semana del ejercicio, ademas el nimero de dias de trabajo con tutoria fueron diferentes, por lo
gue no es posible evaluar de manera cuantitativa el desempefio de la combinacion con los datos

obtenidos.

CONCLUSIONES

Los efectos de la naringina combinada con el ejercicio no estan suficientemente estudiados para
generar un metaanalisis, se necesitan investigaciones adicionales que den soporte a los estudios
ya reportados, que contengan mas variables de resultado con el objetivo de mejorar la condicién
fisica, entre otros perfiles cardio-metabolicos. La valoracion cualitativa de este estudio otorga

evidencia contradictoria de los efectos benéficos de la combinacién sobre la condicion fisica, la
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cual es descrita como evidencia de un estudio con mejora subjetiva de la condicion fisica. Esta
contrasta con estudios que informan que no es mejor a placebo. La herramienta utilizada
sobrevalora los resultados expuestos y es necesario realizar mas estudios y reproducir los ya
realizados en otras poblaciones para definir una dosis de monoterapia de naringina sobre
esquemas especificos de ejercicio fisico para observar la reproductibilidad de los resultados,
sobre todo realizar ensayos clinicos para poder sustentar los efectos mencionados en los

productos en venta para los deportistas.
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