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Resumen

Antecedentes/objetivos.

La ingesta elevada de frutas y verduras se ha vinculado de forma inversa con la mortalidad
total, cardiovascular y por cancer, aunque la consistencia de estas asociaciones varia
segun la poblacién y el estudio. Nuestro objetivo es evaluar la asociacion entre el
consumo de frutas y verduras y la mortalidad por todas las causas, enfermedad
cardiovascular (ECV) y cancer en una poblacion adulta espafiola.

Metodologia.

El consumo de frutas y verduras fue evaluado en 1567 participantes de 20 afios 0 mas del
Estudio de Nutricion de Valencia en Espafia mediante cuestionarios validados de
frecuencia alimentaria. Durante un periodo de seguimiento de 18 afios, 317 fallecieron,
115 debido a ECV y 82 por cancer. Se utilizaron modelos de regresion de Cox para
estimar los cocientes de riesgos instantaneos (HR) ajustados y los intervalos de confianza
del 95 % (IC 95 %).

Resultados.

El consumo de frutas y verduras se asocia a un menor riesgo de muerte por todas las
causas y ECV. El grupo que consumi6 mas frutas y verduras present6 un 23% menos de
riesgo de muerte por todas las causas (HR: 0,87; 1C95 %: 0,66-1,15) y un 29 % menos
por muerte cardiovascular (HR: 0,71; 1C95 %: 0,45-1,11) frente al grupo de menor
consumo en los modelos ajustados a factores sociodemograficos y del estilo de vida. Las
asociaciones entre el consumo de frutas y verduras y cancer fueron menos precisas (HR:
0,82; IC 95 %: 0,45-1,48).

Conclusiones

Este estudio sugiere que un consumo elevado de frutas y verduras tiene cierto efecto
protector frente la mortalidad por todas la todas las causas y cardiovascular.
Palabras clave.

Mortalidad; Cancer; Cardiovascular; Frutas; Verduras



Abstract:
Introduction.

High fruit and vegetable intake has been inversely associated with total, cardiovascular,
and cancer mortality, although the strength of these associations varies by population and
study. Our objective was to evaluate the association between fruit and vegetable
consumption and mortality from all causes, cardiovascular disease (CVD), and cancer in
an adult spanish population.

Methodology.

Fruit and vegetable intake was assessed in 1,567 participants aged 20 years or older from
the Valencia Nutrition Study in Spain using validated food frequency questionnaires.
During an 18-year follow-up period, 317 participants died, 115 due to CVD and 82 due
to cancer. Cox regression models were used to estimate adjusted hazard ratios (HR) and
95% confidence intervals (95%CI)

Results.

Higher fruit and vegetable consumption was associated with a lower risk of all-cause and
CVD mortality. After adjusting for sociodemographic and lifestyle factors, participants
in the highest intake group had a 23% lower risk of all-cause mortality (HR: 0.87; 95%
Cl: 0.66-1.15) and a 29% lower risk of CVD mortality (HR: 0.71; 95% CI: 0.45-1.11)
compared with those in the lowest group. Associations with cancer mortality were less
precise (HR: 0.82; 95% CI: 0.45-1.48).

Conclusions.

This study suggests that a high intake of fruits and vegetables may confer a protective
effect against mortality from all causes and cardiovascular disease.

Key words.

Mortality; Cancer; Cardiovascular; Fruit; Vegetable.



Introduccion

La idea de que el consumo de frutas y verduras es bueno para la salud y prevencion de
enfermedades estd ampliamente aceptado en nuestra sociedad. En 2003, en la misma linea
de pensamiento del programa “5 A Day for Better Health” anunciado por Estados Unidos
en 1991 (1), la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) junto a la Organizacién de las
Naciones Unidas para la Agricultura y la Alimentacion (FAO) recomendaron la ingesta
de un minimo de 400 gramos de frutas y verduras al dia para la prevencion de
enfermedades no transmisibles, como enfermedades cardiovasculares, cancer o diabetes

mellitus tipo 2 (DM2) (2). Los mecanismos que pueden explicar esta causalidad no estan

completamente clarificados. La principal hipotesis es que estos alimentos poseen
sustancias antioxidantes como vitaminas C y E, polifenoles y carotenoides que reducen

el estrés oxidativo y la inflamacidn (3), factores que se han relacionado con el desarrollo

de cancer (4,5), enfermedad cardiovascular (ECV) (6,7), DM2 (8) y sindrome metabolico

9).

En un metaandlisis publicado en 2017 con 95 estudios de cohortes prospectivos se
observo una relacion inversa dosis respuesta entre el consumo de frutas y verduras y el

riesgo de mortalidad por ECV, por cancer y por todas las causas. (10) Respecto a la

mortalidad cardiovascular y por todas las causas el riesgo mas bajo se observé con 800
g/dia mientras que para la mortalidad cancer se encontrd que el riesgo mas bajo se
alcanzaba con un consumo de 550-600 g/dia de frutas y verduras (10). Esta observacion
fue novedosa respecto a un metaanalisis previo en 2014 de 16 estudios de cohortes
prospectivo donde al evaluarse el riesgo de mortalidad por ECV y por todas las causas no
se encontro ningun beneficio adicional por encima de 400 g/dia ni tampoco que un mayor

consumo redujera significativamente el riesgo de mortalidad de cancer (11).

Respecto a la ECV, hay evidencia de que un consumo elevado de frutas y verduras se
asocia inversamente al riesgo de mortalidad (10-12). En un metaandlisis donde se
analizaba esta relacion en 1,498,909 personas, el grupo que consumia mas frutas y
verduras, frente al que consumia menos, tenia un 17% menos de riesgo de ECV (12).

Ademas, acorde con el metaanalisis de Aune et al. (10), el riesgo mas bajo se observo con

800 g/dia. Sin embargo, en el estudio PURE con 148 723 participantes de 18 paises,



cuando analizaban conjuntamente el consumo de frutas y verduras sobre la mortalidad
cardiovascular en el modelo multivariable, el efecto era modesto y la relacién dosis-

respuesta poco clara (13). En poblacion mediterranea espafiola la evidencia es limitada y

se ha estudiado sobre todo en adultos mayores con alto riesgo cardiovascular (14,15). En
un estudio observacional de PREDIMED (PREvencion con Dleta MEDiterranea)
observaron gue el consumo de frutas se asociaba inversamente con muerte por todas las
causas Yy, aun mas por ECV (14). El efecto de la verdura no fue significativo seguramente
porque el grupo de menor consumo ya era elevado. No se estudiaron conjuntamente frutas
y verduras (14). En un ensayo de intervencion también de PREDIMED se observo como
el consumo de fruta y verduras conjunto se asociaba inversamente y de forma lineal con
el riesgo de ECV siendo estadisticamente significativa con ingestas mayores de 9

porciones al dia (720 gramos) (15). Sin embargo, debemos analizar este estudio con

cautela ya que existe la posibilidad de cambios en los habitos alimentarios durante el
seguimiento que pueden reducir la variabilidad entre los grupos, dificultando la deteccion
de asociaciones claras. Por tanto, son necesarios estudios en poblacion mediterranea que

abarquen un rango de edad mayor y con mas variedad del riesgo cardiovascular.

Respecto al cancer, los resultados son controvertidos. En el Tercer Informe de Expertos
sobre Dieta, Nutricién, Actividad Fisica y Cancer: Una Perspectiva Global, afirman que
la evidencia sobre asociaciones entre canceres individuales y el consumo de frutas y
verduras es limitada, aunque es sugestiva de que juegue un papel protector especialmente
en los canceres aerodigestivos (16). En una revision sistematica de estudios EPIC sobre
la relacion entre las exposiciones relacionadas con la dieta y la mortalidad con el cancer
colorrectal, de mama, de pulmon y de prdéstata, los mas frecuentes en Europa, se hallé
que el consumo de frutas y verduras tuvo un efecto protector contra el cancer colorrectal,
de mama y de pulmén, mientras que solo la fruta tuvo un efecto protector contra el cancer

de proéstata (17). Sin embargo, no en todos los estudios EPIC se vieron estas asociaciones
(18-21). El consumo elevado de frutas y verduras forma parte de la dieta mediterranea
con la que se ha visto una relacion inversa con la mortalidad por cancer y el riesgo de
varios tipos de cancer, especialmente el cancer colorrectal (22). Es probable que una

ingesta alta de frutas y verduras disminuya el riesgo de cancer, pero aun se requieren de

mas estudios que respalden la evidencia.



En 2025, se publicd un estudio de cohortes prospectivo de Martinez et al. basado en el
seguimiento de 66933 participantes en tres encuestas de salud espafiolas para investigar
la relacion entre el consumo de frutas, verduras con la mortalidad por todas las causas,
cardiovascular y por cancer. Al considerar el efecto conjunto de la ingesta de frutas y
verduras, se observo una proteccion creciente contra la mortalidad por todas las causas y

ECV, pero no fue significativa para el cancer (23). Son pues necesarios mas estudios que

aporten evidencias solidas y den consistencia a una posible asociacién entre el consumo
de frutas y verduras en relacion con las principales causas de muerte y, concretamente,

en poblacion mediterranea.

Nuestro trabajo tiene como objetivo estudiar la asociacién de la ingesta de frutas y
verduras con el riesgo de mortalidad por ECV, céncer y por todas las causas en poblacién
adulta en un area mediterranea espafiola que puedan facilitar el establecimiento de
recomendaciones dietéticas y ampliar el conocimiento sobre las ingestas mas efectivas de

frutas y verduras.

Hipotesis
Un mayor consumo de frutas y verduras se asocia con una reduccion del riesgo de
mortalidad por todas las causas, por ECV y por cancer en poblacion adulta en la

Comunidad Valenciana.

Objetivos
Objetivo General:
o Evaluar la asociacion entre el consumo de frutas y verduras y el riesgo de
mortalidad por ECV, cancer y por todas las causas en poblacion adulta en la

Comunidad Valenciana.



Material y métodos

Descripcion del estudio

Los datos se obtuvieron de la Encuesta de Nutricion de la Comunidad Valenciana
(ENCV), de base poblacional, realizada entre 1994 y 1995. La ENCV tuvo como objetivo
evaluar el estado de salud y nutricion en una muestra representativa de 1811 personas
mayores de 15 afios en la Comunidad Valenciana.

Informacion detallada sobre el disefio de la ENCV se ha publicado previamente. Los
criterios de inclusion para el estudio fueron personas mayores de 15 afios, capaces de leer
y escribir en espafiol, que dieron su consentimiento informado. No se excluy6 a los
participantes en funcion de su estado de salud autodeclarado, aunque se ajustd la
informacion por la presencia de las enfermedades autodeclaradas mas prevalentes, como
diabetes (6%), hipertension (13%) y colesterol alto (12%). Para este estudio, se
incluyeron datos de 1567 participantes mayores de 20 afios (718 hombres y 849 mujeres)
con informacién dietética completa. Se excluyd a los participantes de entre 15y 19 afios,
ya que se considera que la dieta habitual de los adolescentes no es suficientemente estable
(n = 247). También se excluy6 a 29 participantes con informacién dietética inverosimil
segln los valores de corte establecidos [20]: <800 o >4000 kcal/dia para hombres o <500
0 >3500 kcal/dia para mujeres.

Se obtuvo el consentimiento informado de todos los participantes y los Comités de Etica
del Hospital de San Juan y de la Universidad Miguel Herndndez aprobaron el estudio
(TFG.GME.JVL.DPF.250407).

Variables de estudio

Variable independiente

La variable independiente principal del estudio es el consumo de frutas y verduras. El
consumo de frutas y verduras fue evaluado mediante un cuestionario de frecuencia de
alimentos previamente validado al inicio del estudio. Este cuestionario cuenta con 93
items, y se distribuye en 9 grupos de alimentos evaluando la frecuencia de consumo
habitual durante el afio previo a la entrevista (24,25) que va desde nunca o0 menos de una
vez al mes, hasta 6 0 mas veces al dia. De esta manera evaluamos el consumo de cada
grupo de alimentos. Para estimar la ingesta total de frutas y verduras y la ingesta
energética total, utilizamos las tablas de composicion de alimentos del Departamento de



Agricultura de los Estados Unidos y otras fuentes publicadas para alimentos y tamafios
de raciones especificos de la dieta espafiola (26). A partir de estas tablas, calculamos la
ingesta diaria promedio multiplicando la frecuencia de consumo de cada alimento por la
composicion nutricional de la racién especificada y sumamos los resultados de cada
alimento. En el caso de frutas y verduras, sumamos la ingesta de cada alimentos en

gramos, y la ingesta se categorizo en terciles de consumo (bajo, medio y alto).

Evaluacion de la mortalidad
Se verifico el status vital de cada participante a través del Registro de Mortalidad de la
Comunidad Valenciana y del Instituto Nacional de Estadistica. La variable de status vital
fue 0O, si el participante estaba vivo, y 1 si habia fallecido. Calculamos el periodo de
seguimiento de cada individuo a lo largo del periodo de seguimiento de 18 afios (desde la
fecha de la entrevista inicial hasta la fecha de fin de seguimiento o muerte del participante.
Clasificamos en tres tipos de mortalidad:
« Mortalidad por todas las causas, definida como cualquier fallecimiento ocurrido
durante el periodo de estudio.
« Mortalidad por ECV, segun la causa de defuncion registrada en los certificados
de defuncion oficiales.
o Mortalidad por céncer, igualmente determinada a partir del registro de causas

especificas de fallecimiento.

Otras variables

La informacion sociodemografica, médicay relacionada con el estilo de vida fue recogida
al inicio del estudio mediante cuestionarios estructurados y validados. Las variables
incluyeron: sexo (hombre/mujer), edad (en afos) y nivel educativo (menos de primaria,
primaria, secundaria). El perimetro de cintura se categorizd segun los puntos de corte
establecidos: rango saludable (78-94 cm en hombres y 64-80 cm en mujeres), riesgo
moderado (94-102 cm en hombres y 80-88 cm en mujeres) y riesgo elevado (>102 cm
en hombres y >88 cm en mujeres). Se registré el habito tabaquico en tres categorias
(nunca fumador, exfumador, fumador actual), asi como el nimero de horas de suefio por
dia y el tiempo dedicado a ver television diariamente (en horas). Ademas, se recopilaron
antecedentes medicos autodeclarados al inicio del seguimiento, incluyendo diagnostico

previo de diabetes mellitus, hipertension arterial e hipercolesterolemia (si/no).



Andlisis estadistico

Se realizd un andlisis descriptivo de las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la
muestra. Las variables categoricas se resumieron mediante frecuencias absolutas (n) y
relativas (%), y se compararon entre grupos utilizando la prueba de chi-cuadrado. Para
las variables continuas, se calcularon las medias y desviaciones estandar (DE), y las

diferencias entre grupos se evaluaron mediante anélisis de la varianza (ANOVA).

La exposicion al riesgo se estimo en afios-persona desde la fecha de la entrevista basal
hasta la fecha de fallecimiento o el final del seguimiento (18 afios), lo que ocurriera
primero. La asociacion entre el consumo de frutas y verduras y la mortalidad por todas
las causas, por ECV y por cancer se evalu6 mediante modelos de regresion de Cox,
estimando los hazard ratios (HR) y sus correspondientes intervalos de confianza del 95

% (1C 95 %) para cada tercil de consumo.

Se desarrollaron dos modelos de ajuste. EI modelo 1 se ajustd por edad y sexo. EI modelo
2, multivariable, se ajusté ademas por factores identificados como potenciales confusores
en la literatura y por aquellas variables con un valor de p < 0,20 en el anélisis bivariado.
Estas incluyeron nivel educativo (< primaria, primaria, secundaria), perimetro de cintura
(clasificado como saludable, riesgo moderado, y riesgo elevado), habito tabaquico
(fumador actual, exfumador, nunca fumador), presencia de diabetes, hipertension y
colesterol autodeclaradas (si/no), duracion del suefio (horas/dia), tiempo diario de

visualizacion de television (horas/dia) y consumo de alcohol (gramos/dia).
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Resultados

En la Tabla 1 se presentan las caracteristicas sociodemograficas, médicas y del estilo de
vida de los participantes segun terciles de consumo de frutas y verduras. Se observaron
diferencias estadisticamente significativas para el sexo (p = 0,020), edad (p = 0,018),
perimetro abdominal (p = 0,041) y habito tabaquico (p = 0,004). La poblacion de este
estudio que consume una mayor cantidad de frutas y verduras son mujeres no fumadoras,
con un perimetro abdominal de riesgo alto y de mayor edad a las que consumen menos
frutas y verduras. No se encontraron diferencias significativas en el nivel educativo,
diabetes, hipertension o colesterol, nimero de horas de suefio, consumo de television ni

consumo de alcohol entre los distintos niveles de consumo de frutas y verduras
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Tabla 1 Caracteristicas sociodemograficas y de estilo de vida segiin consumo de frutas y verduras entre los participantes de

18 afios y mas del Estudio Valenciano de Nutricion en Espaiia (n = 1.567).

Sexo, n (%)
Hombre
Mujer
Edad, media (DE)
Nivel educativo, n (%)
< Primaria
Primaria
> Secundaria
Perimetro abdomen, n (%)
Rango saludable?
Riesgo moderado?
Riesgo alto?
Consumo de Tabaco, n (%)
Nunca
Exfumador
Actual
Diabetes® (Si), n (%)
Hipertensién® (Si), n (%)
Colesterol® (Si), n (%)
Television, horas/dia,
media (SD)
Sueiio, horas/dia,

media (SD)

Alcohol, media (SD)

Terciles del consumo de frutas y verduras

Total

Ingesta baja

Ingesta mediana

Ingesta alta

N=523 N=522 N=522
718 (45.8) 264 (50.48) 235 (45) 219 (41.95)
849 (55.2) 259 (49.5) 287 (54.98) 303 58.05)

45.96 (18.0) 44.76 (19.28) 45.58 (17.67) 47.54 (17.11)
714 (45.56) 235 (44.93) 229 (43.87) 161 (47.89)
377 (24.06) 119 (22.75) 136 (26.05) 122 (23.37)

476 (30.38) 169 (32.31) 157 (30.08) 150 (28.74)
582 (37.62) 209 (40.66) 196 (37.98) 177 (34.24)
373 (24.11) 118 (22.96) 138 (26.74) 117 (22.63)
592 (38.27) 187 (36.38) 182 (35.27) 223 (43.13)

775 (49.46) 244 (46.65) 265 (50.77) 266 (50.96)

262 (16.72) 78 (14.91) 77 (14.75) 107 (20.50)

530 (33.82) 201 (38.43) 180 (34.48) 149 (28.54)
121 (7.73) 43 (8.22) 39 (7.47) 39 (7.49)

280 (17.87) 93 (17.78) 81 (15.52) 106 (20.31)
207 (13.22) 60 (11.49) 70 (13.41) 77 (14.75)
2.5(1.77) 2.5(1.8) 2.6 (1.83) 2.37(1.68)
7.5 (1.42) 7.53 (1.46) 7.51(1.37) 7.45 (1.42)
8,6 (16.19) 8,93 (17.18) 8 (14.64) 8.88 (16.65)

p-valor!

0.020
0.018
0.485

0.041

0,004

0,130
0,295

0.135

0.411

0.577

Abreviaturas; DE, Desviacion Estandar; Perimetro de cintura: rango saludable (78-94 cm en hombres y 64-80 cm en

mujeres), riesgo moderado (94-102 cm en hombres y 80-88 cm en mujeres), riesgo aumentado (>102 cm en hombres y >88

cm en mujeres).

1 Valor p de la prueba de chi-cuadrado (variables categéricas) y ANOVA (variables continuas).

2 Rango saludable: 78-94 cm en hombres y 64—80 cm en mujeres.

3 Riesgo moderado: 94—-102 cm en hombres y 80—88 cm en mujeres.

4 Riesgo elevado: >102 cm en hombres y >88 cm en mujeres.

5 Diabetes, hipertensién y colesterol autodeclaradas (no/si).
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En la Tabla 2 se presentan los resultados del analisis de regresion de Cox que evalla la
asociacion entre el consumo de frutas y verduras, y la mortalidad por todas las causas,
por ECV y por céancer.

Tabla 2. Asociacién entre el consumo de frutas y verduras y la mortalidad por todas las causas, ECV y
cancer, entre los participantes de 20 y mas afios de edad en la Encuesta Valenciana de Nutricidn en
Espafia tras 18 afios de seguimiento (n = 1567). Regresion de Cox (modelos 1y 2).

Terciles del consumo de frutas y verduras

Ingesta baja Ingesta mediana Ingesta alta
<518 g/dia 518-749 g/dia >749g/dia
Hazard Ratios e intervalos de confianza al 95%
Muertes, n 110 99 108
Persona-anos 8454.77 8542.47 8529.7
Modelo 1 1.00 0.89 (0.68-1.17) 0.83 (0.63-1.08)
Modelo 2 1.00 0.86 (0.65-1.14) 0.87 (0.66-1.15)
ECV
Muertes, n 45 31 39
Persona-anos 7869.65 7898.82 7859.87
Modelo 1 1.00 0.76 (0.48-1.21) 0.72 (0.47-1.11)
Modelo 2 1.00 0.77 (0.47-1.26) 0.71 (0.45-1.11)
Cancer
Muertes, n 25 31 26
Persona-anos 7641 7909.39 7709.58
Modelo 1 1.00 1.15 (0.68-1.95) 0.79 (0.45-1.37)
Modelo 2 1.00 1.07 (0.61-1.85) 0.82 (0.45-1.48)

Modelo 1: Modelo de regresién de Cox ajustado por edad y sexo.

Modelo 2. Modelo de regresion de Cox ajustado por el modelo 1 mas nivel educativo (<primaria, primaria
>secundaria), perimetro abdominal: rango saludable (78-94 cm en hombres y 64-80 cm en mujeres), riesgo
moderado (94-102 cm en hombres y 80-88 cm en mujeres), riesgo elevado (>102 cm en hombres y >88 cm
en mujeres), tabaquismo (fumador actual, exfumador y nunca fumador), diabetes autodeclarada (no/si),
hipertension (no/si), colesterol (no/si), horas de suefio (horas/dia), horas de television (horas/dia).

Respecto a la mortalidad por todas las causas, se registraron 317 muertes en total. En el
modelo ajustado por edad y sexo, el grupo con mayor consumo de frutas y verduras
presento un riesgo de mortalidad un 17 % menor en comparacion con el grupo de menor
consumo (HR: 0,83; 1C95 %: 0,63-1,08), aunque esta asociacion no fue estadisticamente
significativa. Tras ajustar por multiples factores sociodemogréficos y de estilo de vida, la
asociacion fue similar (HR: 0,87; 1C95 %: 0,66-1,15), sin ser significativa.
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En el modelo 1 se observd una tendencia decreciente de la mortalidad conforme
aumentaba el consumo de frutas y verduras (el grupo de ingesta media y alta obtuvieron
un 11% y 17% menos de riesgo de mortalidad por todas las causas respectivamente frente

al grupo de menor consumo).

En la mortalidad por ECV, se produjeron un total de 115 fallecimientos. Al ajustar por
edad y sexo, el grupo que consumid mas frutas y verduras obtuvo un 24% menos de riesgo
de muerte por ECV (HR: 0,76; IC 95%: 0,48-1,21) sin alcanzar significacion estadistica.
En el modelo completamente ajustado, el tercil mas alto de ingesta presentd una reduccion
del 29 % en el riesgo de mortalidad cardiovascular respecto al tercil mas bajo (HR: 0,71;
IC95 %: 0,45-1,11), sin alcanzar significacion estadistica.

En el modelo 1 el segundo y tercer tercil de ingesta presentaron un 24% y 28% menos
riesgo de mortalidad por ECV respectivamente frente al grupo de menor consumo.
Asimismo, en el modelo 2, la reduccién fue del 23% en el grupo de ingesta media 'y 29%
en el grupo de ingesta alta. Por tanto, en ambos modelos podemos observar como la
mortalidad por ECV disminuye conforme aumenta el consumo de frutas y verduras,

aunque estas asociaciones no alcanzaron la significacion estadistica.

En cuanto a la mortalidad por cancer, con un total de 82 fallecimientos, no se observé
asociacion clara con el consumo de frutas y verduras. En el modelo ajustado por edad y
sexo, el grupo que consumid mas frutas y verduras obtuvo un 31% menos riesgo de
muerte por cancer (HR: 0,79; IC 95%: 0,45-1,37) frente al grupo de menor consumo sin
ser estadisticamente significativo.

En el modelo mas ajustado, el grupo de mayor ingesta presenté un 28 % menos de riesgo
de muerte por cancer (HR: 0,82; 1C95%: 0,45-1,48) frente al tercil bajo, aunque sin
diferencias estadisticamente significativas. Sin embargo, en ninguno de los dos modelos,
hallamos la tendencia decreciente de mortalidad por cancer al consumir mas frutas y
verduras que habiamos visto en la mortalidad por todas las causas y ECV, sino que los
grupos de consumo medio presentaron un riesgo mayor de mortalidad por cancer, (un
15% en el modelo 1y un 7% en el modelo 2 frente el grupo de menor consumo) aunque

no fueron significativas.
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Discusion

En el presente estudio, se analizo la asociacion entre el consumo de frutas y verduras y la
mortalidad por todas las causas, por ECV y por cancer en una cohorte adulta de la
Comunidad Valenciana seguida durante 18 afos. Si bien no se encontraron asociaciones
estadisticamente significativas, posiblemente debido en parte al reducido tamafio
muestral, si que se observo evidencia de una menor mortalidad por todas las causas y
ECV en los grupos con mayor consumo de frutas y verduras. No se ha evidenciado una

asociacion entre el consumo de frutas y verduras y la mortalidad por cancer.

La evidencia actual sugiere que existe una relacion inversa dosis respuesta entre el
consumo de frutas y verduras y la mortalidad por todas las causas. En el metaanalisis de
Aune et al. (10) se encontr6 dicha asociacion significativa observandose que el riesgo de
muerte se reducia un 31% con un consumo de 800 gramos dia de frutas y verduras al dia,
aunque con 500 gramos por dia ya se alcanzaba una disminucion del 27%. En la misma
linea, se han realizado algunos estudios en poblacion europea (27) y, concretamente,
espafiola (23,28), que apoyan dicha asociacién. En el estudio de Martinez et al. (23) se
analizo la asociacion conjunta de frutas y verduras con la mortalidad por todas las causas
observandose una reduccion del riesgo del 22% con un consumo de entre 2 y 4 porciones
al dia, y del 30% con una ingesta de méas de cinco porciones al dia siendo méximo el
efecto con un consumo de 10 porciones al dia que fue el limite que se explord (23). De
acuerdo con el estudio, cada porcién de fruta equivaldria a 120-200 gramos mientras que
de verdura son 150-200 gramos (23). ElI consumo de frutas y verduras de un modo
conjunto parece tener importancia a la hora de disminuir el riesgo de mortalidad. En un
estudio EPIC donde se examinO la relacion de la fruta y la verdura de manera
independiente, en relacién con la mortalidad por todas las causas en una poblacién
espafiola (29) ambas asociaciones no fueron significativas en todos los cuartiles de
consumo, y tampoco se observé una clara dosis respuesta. Una de las formas que se ha
estudiado la relacion entre frutas y verduras y mortalidad es como componente esencial
de la dieta mediterranea ya que se ha observado que una mayor adherencia a la dieta
mediterranea se asocia con un menor riesgo de mortalidad por todas las causas
especialmente en poblaciones mediterraneas (30). En un metaanalisis donde se evaluaba
la ingesta de 9 componentes principales de la dieta mediterranea, no solo se corroboro

que existe una relacion inversa entre la mortalidad por todas las causas y la dieta
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mediterranea, sino que un consumo alto de frutas y verduras juegan un papel fundamental
reforzando asi su posible efecto protector dentro del patron dietético global. (31). En
nuestro estudio, los participantes con mayor ingesta de frutas y verduras (>748 gramos
/dia) presentaron un menor riesgo relativo de muerte por todas las causas. Sin embargo,
a diferencia de las investigaciones mencionadas, en nuestro trabajo no se alcanzo

significacion estadistica, posiblemente debido al menor tamafio muestral.

Respecto a la ECV, un consumo elevado de frutas y verduras se ha asociado con un menor
riesgo de hipertension arterial (32), ictus (33,34) o enfermedad coronaria (34). En el
metaanalisis de Aune et al. (10) se encontrd una asociacion inversa dosis respuesta entre
el consumo de estos alimentos y la mortalidad cardiovascular, al igual que por todas las
causas, con reducciones del riesgo relativo del 22% y del 28% con la ingesta de 500 y
800 gramos por dia respectivamente. En otro metaanalisis se observo reducciones menos
pronunciadas del 17% de riesgo de muerte per ECV con el consumo de 800 gramos de
frutas y verduras al dia (12). En el estudio espafiol de Martinez et al. (23), el consumo de
frutas y verduras redujo el riesgo de muerte cardiovascular en un 30 % con una ingesta
de 2 a 4 porciones diarias, y en un 35 % con mas de 5 porciones al dia. En otros estudios
también se hallaron reducciones mayores del riesgo de muerte por ECV que por todas las
causas (14,26,27). De igual modo, en nuestro estudio, el tercil mas alto de ingesta
presentd una reduccion del 29 % en la mortalidad cardiovascular frente a un 13 % en la
mortalidad por todas las causas en los modelos méas ajustados, aunque ninguna de estas

asociaciones alcanzo significacion estadistica.

En cuanto a la mortalidad por cancer, los datos son menos claros que en la mortalidad por
ECV vy por todas las causas. Varios estudios EPIC han observado una asociacion
estadisticamente significativa minima o nula entre el consumo de frutas y verduras y la
muerte por cancer (17, 35). Sin embargo, en el metaanalisis de Aune et al., observaron
una asociacion inversa significativa con una disminucién del riesgo de muerte por cancer
del 13% con el consumo de 500 gramos de frutas y verduras al dia (10) que no se habia
hallado en el metaandlisis de Wang et al. (11). En una revision sisteméatica donde se
valoraba la dieta mediterranea y la mortalidad por cancer, se observé que una mayor
adherencia se asociaba inversamente con la mortalidad por cancer con reducciones de
14% del riesgo y, especificamente, con el riesgo de cancer colorrectal, de mama, géstrico,
de higado, de cabeza y cuello, de vesicula biliar y de vias biliares (22). Ademas, en el
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mismo estudio, se analizaron los subgrupos de alimentos de la dieta mediterranea
revelando una asociacion inversa para el consumo de frutas y verduras de manera
independiente (22). En el estudio espafiol de Martinez et al. (23) se observo una tendencia
decreciente lineal del riesgo de mortalidad por cancer con el consumo de frutas y verduras
hasta de 3 porciones al dia, sin embargo, los resultados no fueron estadisticamente
significativos. En conjunto, la evidencia cientifica sobre la relacion entre el consumo de
frutas y verduras y la mortalidad por cancer sigue siendo heterogénea y, en ocasiones,
contradictoria. En nuestro estudio, aunque se observé una reduccién del riesgo de muerte
por cancer en el grupo con mayor consumo de frutas y verduras, esta no alcanzé
significacion estadistica. Estos resultados podrian deberse a que tamafio muestrales
relativamente reducido para eventos de cancer, Por tanto, aunque nuestros hallazgos son
coherentes con parte de la literatura previa, refuerzan la necesidad de seguir estudiando

la relacion.

Se han propuesto varios mecanismos bioldgicos para que explicar el efecto protector de
las frutas y verduras sobre la mortalidad. Estos alimentos son ricos en vitaminas,
minerales y antioxidantes, como la vitamina C, el betacaroteno y el licopeno, que
contribuyen a reducir el estrés oxidativo y a prevenir el dafio celular. Las especies
reactivas de oxigeno y nitrégeno se generan a través de procesos tanto endégenos como
exogenos. Cuando existe un desequilibrio entre la produccidn de estas especies reactivas
y la capacidad antioxidante, se produce lo que se conoce como estrés oxidativo, una
situacion que puede contribuir al desarrollo de diversas enfermedades cronicas como
cancer, ECV o patologia neurodegenerativa (36). También se ha observado que tienen
efectos antiinflamatorios gracias a que son ricos en flavonoides. La inflamacion crénica
desregulada desemperfia un papel fundamental en la aparicion y progresion de diversas
enfermedades, contribuyendo al dafio sistémico persistente que puede desembocar en
trastornos inflamatorios como las enfermedades cardiovasculares, ciertos tipos de cancer
o el asma. (37). Ademas, son alimento ricos en fibra que se asocia a un menor riesgo de
mortalidad (38, 39). Por un lado, la fibra disminuye la exposicion del epitelio intestinal a
posibles agentes carcindgenos al reducir su tiempo de permanencia en el intestino e
inhibir su absorcidn, lo que puede ejercer un efecto protector frente al desarrollo de ciertos
tipos de cancer (38). Por otro lado, pueden modificar factores de riesgo cardiovascular

como la hipercolesterolemia o hipertension arterial por diversas vias (42). Ademas, la
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fibra es muy saciante lo que puede ayudar a prevenir la obesidad y el riesgo de mortalidad
asociada (40,41)

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones. Primeramente, a pesar de haber seguido a
los participantes durante 18 afios, el pequefio tamafio muestral puede haber limitado el
poder estadistico para encontrar asociaciones significativas especialmente en la
mortalidad por todas las causas y cardiovascular. En segundo lugar, no hemos registrado
posibles cambios en los habitos de ingesta de frutas y verduras durante el seguimiento.
Sin embargo, las personas que presentan una ingesta elevada de estos alimentos suelen
conservar este patron con los afos, salvo en casos de cambios significativos en su estado
de salud, contexto social o entorno econdmico (43,44). En tercer lugar, aunque algunas
frutas podrian estar mas asociadas al riesgo de mortalidad que otras (10), en este estudio
no tuvimos en cuenta los tipos de frutas y verduras consumidas, debido al reducido
tamafio muestral y que el consumo individual seria menor al consumo total, lo que
reduciria aun mas la capacidad para detectar asociaciones significativas. Finalmente, cabe
destacar que nuestra muestra participante tiene un rango de edad muy amplio (mayores
de 20 afios) que podria haber influido en la no significacion de las asociaciones
observadas. Esto podria relacionarse con que las causas de muerte en poblacion joven se
deben a cuestiones mas especificas como accidentes de trafico o suicidios, y no suelen
estar relacionadas con el consumo de frutas y verduras, asi como con las causas de muerte

relacionadas con la ECV o cancer.

Nuestro estudio también cuenta con una serie de fortalezas, el presente estudio destaca
que se ha realizado en una poblacidbn mediterranea espafiola bien definida y
representativa, de la cual se recopilé informacidn detallada sobre la ingesta alimentaria,
caracteristicas socioeconomicas y estilo de vida mediante cuestionarios estandarizados y
validados. Otro aspecto importante es que los datos sobre el consumo de frutas y verduras
fueron recogidos antes de que se produjeran los eventos de mortalidad, por lo que
cualquier posible error de clasificacion seria no diferencial. Esto implica que, en caso de
existir, tenderia a subestimar la asociacion observada entre el consumo de frutas y
verduras y la mortalidad, lo que podria explicar la falta de significacion estadistica de

nuestros resultados.

18



Conclusiones

En este estudio de cohorte en poblacion adulta de la Comunidad Valenciana, se ha
observado cierta evidencia de un efecto protector del consumo de frutas y verduras sobre
la mortalidad a largo plazo, aunque sin alcanzar significacion estadistica. Estos resultados
coinciden con parte de la literatura cientifica, especialmente en relacion con la mortalidad
general y cardiovascular, aunque el reducido tamafio muestral, el namero limitado de
eventos y la gran heterogeneidad de la muestra (que abarca desde poblacidn joven hasta
mayores, con distintos perfiles de riesgo) podrian haber limitado la potencia estadistica
del estudio. En conjunto, nuestros hallazgos respaldan la promocion del consumo elevado
de frutas y verduras como parte de una dieta saludable para reducir el riesgo de
enfermedades crénicas y mortalidad, especialmente dentro del patron de dieta
mediterranea. No obstante, se requieren mas estudios en poblacion mediterranea con
muestras mas amplias y mayor seguimiento para confirmar estos resultados y establecer

recomendaciones dietéticas mas precisas.
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