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Resumen

La préactica de restriccion alimentaria intermitente (RAI) bien como sus variaciones, es utilizada por individuos
con intension de pérdida de masa corporal. Existen evidencias cientificas favorables a esta practica; no
obstante, son insuficientes los estudios que muestren las consecuencias a largo plazo y sus repercusiones
en el control de la homeostasis energética en el sistema nervioso central (SNC). Considerando su creciente
utilizacion, tanto como su recomendacion y ademas de la controversia existente en la bibliografia, la presente
revision tiene como objetivo mostrar los efectos de la RAI sobre la regulacion central de la homeostasis
energética registrados en la literatura.

Palabras clave: Restriccion Caldrica; Dieta Reductora; Tejido Adiposo; Homeostasis; Sistema Nervioso Central

Abstract

The practice of intermittent food restriction (IFR) along its variations, is used by individuals with an intentional
loss of body mass. There is scientific evidence favorable to this practice; however, studies showing the long-
term consequences and their impact on the control of energy homeostasis at the level of the central nervous
system (CNS) are insufficient. Considering the increase in its use, as well as in its recommendation and the
great controversy existing in the bibliography, the present review aims to show the effects of RAI on the central
regulation of energy homeostasis reported in the literature.
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INTRODUCCION

La restriccion alimentaria intermi-
tente (RAI) es una estrategia de pérdida
rapida de peso, recomendada tanto por
profesionales del area de salud, como
personal no calificado?®. Los Gltimos afios
su practica se popularizd y viene siendo
cada vez mas utilizada por la poblacion?.
Basados en los beneficios de la restric-
cién alimentaria continua (RAC) sobre la
salud en general’; pero concomitante en
la dificultad para su realizacion a largo
plazo, surge la RAl como alternativa a la
RAC, ofreciendo mantener los mismos
beneficios para la salud*”.

Las variaciones de la RAl la tornaron flex-
ible, permitiendo opciones que se ajusten
con las preferencias y necesidades de los
usuarios. Los estudios realizados tanto en
humanos como en animales concuerdan
en afirmar reduccion de la masa corporal,

principal objetivo de la practica de RAIP#9°,
Sin embargo, exceptuando ese resultado,
sus efectos periféricos sobre la masa adipo-
sa corporal, la masa libre de grasa, concen-
traciones séricas de glucosa, triglicéridos
y marcadores cardiovasculares son aun
discrepantes**?, siendo que, estudios re-
alizados en animales muestran resultados
desfavorables®®. Asimismo, son escasas
las investigaciones que demuestren el efec-
to dela RAlen el SNCy en el tejido adiposo.
Debido a la heterogeneidad en los resulta-
dosy la falta de evidencia cientifica conclu-
siva, es objetivo de esta revisidn, exponer
los efectos de la RAI sobre el SNC y tejido
adiposo, asi como su repercusion sobre la
homeostasis energética.

METODOLOGIA DE BUSQUEDA Y
SELECCION DE RESULTADOS

La revision se realizd a partir de una
busqueda en la base de datos Scopus,

sin restriccion temporal e incluyendo ar-
ticulos publicados hasta enero del 2018.
Se utilizaron las palabras clave: intermit-
tent fasting, intermittent feeding, food
restriction and fasting/refeeding. Fueron
seleccionados los estudios originales que
mostraron datos de control alimentario y
lipogénesis regulados por el SNC vy tejido
adiposo tanto en humanos como en mod-
elo experimental con ratasy ratones. Fuer-
on excluidas las revisiones, estudios con
atletas, actividad fisica, estudios in vitro,
en modelo animal diferente al establecido
y estudios que objetivasen observar el
efecto de drogas y alcohol en este modelo,
por no formar parte del objetivo de la pre-
sente revision. De los 441 articulos encon-
trados por términos de busqueda, fueron
seleccionados 30 siguiendo los criterios
de inclusién y exclusién establecidos, tal
como se aprecian en la tabla 1,2y 3.

Tabla 1. Investigaciones originales que mostraron datos de control alimentario y lipogénesis regulados por el SNC y tejido adiposo en

humanos.

Tiempo de
tratamiento

Autor y aiio

Tipo de

Y Poblacion
restriccion

Principales hallazgos

) DIA Sujetos sin una condicion J Peso, IMC, PAS, glucosa, triglicéridos, IGF-1
10 ’ ’ ’ 7 7
Wei et al. 2017 3 meses 5d/mes médica diagnosticada { Colesterol total, LDL, PCR
DAAM \peso
Hoddy et al. 2015 8 semanas 5% del GET Sujetos obesos Constipacion, retencién hidrica, malestar
general
Eshghinia y Mohammadzadeh DAAM . { Peso
2013Y 8 semanas 25-30% del GET ¢ Sobrepeso u obesidad { Factores de riesgo para la EAC
J Peso
Bhutani et al. 20128 Klempel MAdiponectina
et al. 2010* Varady et al. 10 semanas DAA Sujetos obesos (34/912) { Leptina/Resistina (sérico)
2009% J Colesterol total, LDL y triglicéridos
J Riesgo de EAC
DAAM JPeso
Harvie et al. 2011° 6 meses 25% del GET @ Sobrepeso u obesidad JInsulina/leptina/marcadores inflamatorios
J Adherencia
sPeso/sProtedlisis y lipdlisis
Soeters et al. 2009* 2 semanas DAA Sujetos saludables (87) L GER
’ ) e “NFosforilacion GSK/\, Fosforilacién de mTOR/
wFosforilacion de AKT
) AH . wsColesterol total, LDL, ni triglicéridos
1 , LDL,
Benli Aksungar et al. 2005 1 mes 12/dia Sujetos saludables (312/912) AHDL/ Homocisteina
J Peso
{ Grelina (sélo en mujeres)
Heilbronn et al. 20058 2 semanas DAA Sujetos no obesos (38/98) «TMB/CR

{ Probabilidad de continuar el tratamiento por
relatos de: constipacion, mareos e irritabilidad

2, mujer; 4, hombre; Taumento; {,, disminucion; s, sin cambios; DIA. Dieta que imita al ayuno; DAAM, dia de ayuno alternado modificado; AH, ayuno por horas; DAA, dia
alternado de ayuno; IMC, indice de masa corporal; PAS, presion arterial sistélica; IGF-1, factor de crecimiento insulinico tipo 1; LDL, lipoproteina de bajad densidad; PCR, proteina
C reactiva; EAC, enfermedad arterial coronaria; GSK, glicégeno sintasa quinasa; mTOR, diana de rapamicina en células de mamifero; AKT, proteina quinasa B; HDL, lipoproteina
de alta densidad; CR, coeficiente respiratorio; GER, gasto energético en reposo; TMB, tasa metabdlica basal.
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Tabla 2. Investigaciones originales que mostraron datos de control alimentario y lipogénesis regulados por el SNC y tejido adiposo en

humanos con variacién de la dieta.

Tiempo de
tratamiento

Autor y afio

Klempel et al.®

Tipo de restriccion

Variacion

DAAM
25%GET (restriccion)/

Alta en grasa vs. Baja en

Poblacion

Sujetos obesos

Principales hallazgos

Baja en grasa: Mejora en la
funcion endotelial por TNDMF
Ambas igual de eficaces

Klempel, Krozelger, v 8 semanas 125% GET (realimentacion) grasa (935) para mejorar el tamafio y la
Varady 2013 o ,
distribucién de las particulas
de LDL
RCA| 5 Liquida:
N . - ) Proteccidn contra enfermedad
5 6d restriccion/1d ayuno Alimento liquido vs. Sujetos obesos )
Kroeger et al. 2012 8 semanas ) ) coronaria.
total Alimento sdlido (954) N - )
Modula tejido adiposo visceral y
adipocinas

@, mujer; Taumento; DAAM, dia de ayuno alternado modificado; RC-Al, restriccion caldrica con ayuno intermitente; DMF, dilatacion mediada por flujo; LDL, lipoproteina de

baja densidad.

DESARROLLO DEL TEMA

Caracterizacion de la RAI

Existen diversas variaciones de la RAl,
entre las principales y mas utilizadas estan:
el ayuno intermitente (Al), que demanda la
realizacién de restriccién de uno o dos dias
por semana, continuos o alternados, y pue-
de ser total o restringido al 25-30% del gas-
to energético total (GET). El ayuno durante
horas (AH) varia ampliamente, entre 8 y 22
horas, siendo practica comun omitir el de-
sayuno o la cena. El dia de ayuno alterna-
do (DAA) exige la realizacion de restriccion
total, seguido de realimentacion a volun-
tad al dia siguiente, por periodos que van
desde una a diez semanas. La dificultad de
completar un dia total de ayuno, exigid su
adaptacion, surgiendo asi, el dia alternado
de ayuno modificado (DAAM), el cual con-
siente en el consumo de 25-50% del GET en
los dias de ayuno, seguido de libre acceso
a alimento durante los dias de realimen-
tacién®2, Por Ultimo, la dieta que imita al
ayuno (DIA), la mas recientemente deno-
minacién, demanda restriccion entre 25-
50% del GET durante cinco dias consecuti-
vos al mes'®?*, Ademas, existen alternativas
entre las dietas mencionadas anteriormen-
te, con variaciones donde el usuario puede
consumir dietas solidas, liquidas, bajas o
altas en grasas o carbohidratos e hiperpro-
teicas, durante los periodos de restriccion
alimentaria. La duracién de su practica es
muy diversa, pudiendo prolongarse de dos
semanas a seis meses.

Regulacion en la homeostasis energética

La homeostasis energética es riguro-
samente controlada por el SNC, siendo el

hipotadlamo centro integrador de sefiales
periféricas y centrales®. En el periodo
postprandial, son producidas desde la
periferia sefiales hormonales como insu-
lina, leptina y colecistocinina, que infor-
man sobre la disponibilidad de nutrien-
tes, todas ellas alcanzan al hipotdlamo
via circulacion sanguinea®?*, a esto se
suma la liberacion de serotonina central
desde los nucleos del rafe®. De esta for-
ma, estas sefiales permiten la activacion
de neuronas anorexigenas proopiomela-
nocortina (POMC) y transcripto regulado
por cocaina y anfetamina (CART), que fi-
nalizan en la sensacion de saciedad. En el
periodo de ayuno, la grelinay el glucagon
son secretadas por el estdmago vy el pan-
creas respectivamente. Ambas hormonas
informan al hipotdlamo del descenso de
nutrientes, con lo cual son activadas neu-
ronas orexigenas neuropéptido Y (NPY) y
proteina relacionada a agouti (AgRP) que
incrementan el apetito y disminuyen el
gasto energético®. De este modo, la RAI
somete al organismo a periodos prolon-
gados de ayuno, pudiendo promover mo-
dificaciones en el control de la homeosta-
sis energética.

Efecto de la RAl sobre las hormonas
orexigenas y anorexigenas

La RAI ejerce efecto sobre la modula-
cion de sefales periféricas sobre estados
de hambre y saciedad. El Al realizado por
sujetos saludables durante dos semanas,
promovid concentraciones menores de
grelina en mujeres, situacion que no fue
observada en los hombres, mostrando
las diferencias de género en la respuesta
de esta estrategia de pérdida de peso®. En

sujetos obesos, la RAI condujo al aumen-
to de adiponectina, pero disminucién de
leptina y resistina séricas®®. Los resultados
observados fueron independientes de la
distribucion de macronutrientes al final
de 8 semanas de tratamiento®. Mujeres
con sobrepeso u obesidad realizando
restriccion al 25% del GET 2 dias conse-
cutivos por semana, también mostraron
reduccion de leptina sérica sin cambios
en los cuerpos cetdnicos circulantes ni
en la concentracion de grelina al final
de 6 meses de tratamiento®. En modelo
animal se observd aumento en la con-
centracién de corticosterona durante el
periodo de ayuno, indicando la activacion
del eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal®®. En
ratones macho, hubo incremento en la
concentracion sérica de grelina, resistina
y leptina, independiente de la edad?.

Efecto de la RAl sobre las respuestas
orexigenas y anorexigenas hipotaldmicas

Por su evidente intervencion invasiva,
los efectos de RAI sobre el SNC son limi-
tados a estudios en modelo animal. Kim
y Scarpace’®, observaron aumento en la
expresién de POMC en el hipotdlamo de
ratas macho Sprague Dawley luego de
6 semanas de Al; sin embargo, este fue
relacionado a sobreexpresion de leptina
en el tejido adiposo. Contrario a estos
resultados y utilizando el mismo modelo,
Chausse et al.?” observaron incremento
en la expresidn de los neurotransmisores
orexigenos NPY y AgRP, acontecimiento
que se mantuvo, inclusive cuando los
animales fueron realimentados. Trece
dias de tratamiento con ayuno intermi-
tente total o parcial, aumentaron la ex-

An Fac med. 2018;79(4):331-37 | 333




Restriccion alimentaria intermitente: repercusiones en la regulacion de la homeostasis energética hipotalamica y tejido adiposo Mariana Rosas Fernandez y col.

Tabla 3. Investigaciones originales que mostraron datos de control alimentario y lipogénesis regulados por el SNC y tejido adiposo en
modelo experimental con ratas y ratones.

Ti
Autor e afio |emp.o £3 Tipo de restriccion  Modelo animal Principales hallazgos
tratamiento
, DAAM “Madiposidad visceral/ T glucosa/Mtriglicéridos
22
Rosas Fernandez et al. 6 semanas 50% del control Ratas H /N SREBP-1/ SREBP-2 (hipotalamo)
DAAM “NSensacion alimento-recompensa
Parkes et al. 2017% 8 dias 10g/dia Ratas M { Capacidad de cese de alimento en situacion
& postprandial
Choi et al. 2016* 3 semanas DIA 1d/semana Ratones M Mejora en la desm|'el|r1|lzaC|on'y sintomas de la
encefalomielitis autoinmune
“MGrasa Intraabdominal
“MDep0sitos de grasa (epididimal) /Hiperplasia
DAAM adipocitaria
Kliewer et al. 2015% 18 dias Ratones M “MExpresion enzimas lipogénicas AGS, SREBP-1,

0,
50% del control SCD1y PPARy

‘MMarcadores inflamatorios TNF-a, IL-6 y PCR
Voracidad/ compulsién alimentaria

MDepositos de grasa (epididimal y carcasa) /
Hiperplasia adipocitaria
Ratones M
Dorighello et al. 2014 3 meses DAA knockout del " Colesterol Total, LDLy VLDL

Total NGlucosa/TInsulina con resistencia a glucosa e
receptor LDL insulina

‘MMarcadores inflamatorios TNF-q, IL-6 y PCR
Condicién similar a sindrome metabdlico

DAAM

Han et al. 2014% 8 semanas 1/3 control Ratones M “Mejido adiposo
“NGrelina/resistina/leptina (sérico)
OAA TNPY/TAgRP
Chausse et al. 2014’ 3 semanas Total Ratas M J Eficiencia de conversién de alimento
Voracidad

‘MMasa adiposa
wPéptidos POMC,CART,AgRP,Ob-Rb,SOCS 3

DAA severa ‘MMasa corporal

- 28 . ) ; . .
Ahny Phillips 2012 42 dias Restriccién total 4d Ratas M { Capacidad de cese de allmento en situacion
postprandial

Zhang et al. 2012 13 dias DAA Ratones M

‘MMasa corporal
“Mlipogénesis (higado y tejido adiposo blanco)
“MActividad enzimas lipogénicas (AGS/ACC/EM) y

Karbowska y Kochan, 2012
Kochan, Karbowska, y Swierczynski,

2006 Al severo G6PD
gggbl?l/vska, Kochan, y Swierczynski, 48 dias Restriccion total 3d Ratas M ‘MARNm de enzimas lipogénicas (AGS/ACC/EM) y
Kochan, Karbowska, y Swierczyrski G6PD
an v YRSl MARNmM de PPARy2, C/EBPa y Fsp27 (tejido adiposo
1997 i
epididimal)
7 dias AR /MCorticosterona
H 33
Lauzurica et al. 2010 2h/d'acceso al Ratas M ANPY/ L POMC
alimento

Compensacion del consumo alimentario
Anson et al. 2003 20 semanas DAA Ratones M MGF-1, B-Hidroxibutirato/ Glucosa, insulina
Proteccidon neuronal contra lesiones excitotoxicas.
MPOMC debido a sobregulacion de la leptina
Kim y Scarpace 2003% 6 semanas DAA Ratas H (tejido adiposo retroperitoneal)
‘MAdiposidad visceral

Hagan y Moss 19973 84 dias DAA Ratas H Voracidad/compulsion alimentaria

H, hembra; M, macho; Taumento; |, disminucion; s, sin cambios; DAAM, dia de ayuno alternado modificado; DAA, dia alternado de ayuno; AH, ayuno
por horas; AGS: 4cido graso sintasa; SREBP1. factor de transcripcién de union al elemento regulador de esterol 1y 2; SCD1, estearoil-CoA desaturasa 1;
PPARYy, proliferador activado por el receptor gamma; TNF-a, factor de necrosis tumoral a; IL-6, interleucina 6; PCR, proteina C reactiva; NPY, neuropéptido
Y; AgRP, proteina relacionada a agouti; POMC, proopiomelanocortina; CART, transcripto regulado por cocaina y anfetamina; Ob-Rb, receptor de leptina;
SOCS 3, Supresor de sefializacion de citoquinas 3; ACC, 4cido graso sintasa; EM, enzima malica; G6PD: glucosa-6- fosfato deshidrogenasa; C/EBPaq, proteina
de unién a potenciador CCAAT «a; Fsp27, proteina especifica de la grasa 27; IGF-1, factor de crecimiento insulinico tipo 1.
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presién de NPY, niveles que regresaron a
la normalidad cuando el tratamiento fue
prolongado hasta los 42 dias en ratones
hembra C57BL/6, no fueron observados
cambios en la expresion de los neuro-
péptidos POMC, CART, AgRP vy en el re-
ceptor de leptina ObRb*. La restriccion
alimentaria por 22h seguida de realimen-
tacion por 2h, durante 7 dias, aumento la
expresién del ARNm de NPY y redujo la
expresion de POMC, sin cambios en la ex-
presion del transportador de serotonina
en ratas hembra Sprague Dawley®. Tam-
bién, se observé incremento en la expre-
sion de SREBP1 y 2 en el hipotdlamo de
ratas hembra Wistar luego de 6 semanas
de RAI, afectando asi la disminucién de la
saciedad presentada en estos animales?.

La RAI causa perjuicios en la regulacién
de la homeostasis energética, aumentan-
do la expresiéon de las hormonas orexige-
nas concomitante a la disminucion de las
hormonas anorexigenas, que resultd en la
compensacion del consumo alimentario en
animales. Este factor podria estar implica-
do en el desencadenamiento de la hiper-
fagia con disminucién del gasto energético
en reposo, responsable por la recuperacion
de peso, que resulta en la desercién de las
dietas restringidas en calorias'**.. En estu-
dios en modelo animal con programacién
metabdlica, donde las ratas gestantes fue-
ron sometidas a restriccién alimentaria por
periodos prolongados, se observaron alte-
raciones en los efectos anorexigenos hipo-
taldmicos de la insulina, leptina y serotoni-
na de la prole. Por consiguiente, los autores
concluyeron que periodos de restriccion de
nutrientes continuos o intermitentes, cau-
san resistencia a la accion de estos anorexi-
genos, comprometiendo asi la sefializacion
de estas vias en esa generacion®#44,

Pese a la pérdida de masa corporal, la
literatura muestra resultados negativos
en las sefiales que regulan la ingestiéon de
alimentos en los centros hipotaldmicos.
Por lo cual, esta estrategia de pérdida de
peso conlleva a perjuicios para la salud
debido a la sobreexpresion de neuropép-
tidos orexigenos acompafiados de mayor
ingestion alimentaria en respuesta a los
prolongados periodos de ayuno?’33.

Efecto de la RAl en el tejido adiposo

Estudios en humanos muestran Uni-
camente como efecto de la RAI sobre

el tejido adiposo, reduccién de la masa
grasa y circunferencia de cintura tras la
intervenciont”®2°_ Sin embargo, a pesar
de que algunos estudios coinciden con
esos hallazgos, cuando el tejido adiposo
es analizado a nivel celular y molecular,
las consecuencias del tratamiento no pa-
recen favorables. Asi, para observar los
efectos de la restriccion alimentaria in-
termitente severa, Kochan et al.*° some-
tieron a ratas macho Wistar a privacion
de alimento y realimentacién a cada 3
dias, observando que, tras 8 ciclos de RAI
la actividad de la enzima lipogénica 4ci-
do graso sintasa (AGS) aumentd en 47%
en el tejido adiposo blanco epididimal, 9
veces mas que el grupo control, mante-
niéndose 3 veces mas elevado, hasta el
12° dia de realimentacion. La lipogénesis
y la actividad de las enzimas acetil Co-A
carboxilasa (ACC), AGS y enzima malica
(EM), aumentaron substancialmente tras
cada ciclo de restriccion-realimentacion
y se mantuvieron elevadas tras 6 dias de
realimentaciéon. Para mostrar la conse-
cuencia de este tratamiento los autores
compararon animales tratados contra un
grupo sin tratamiento y sometieron am-
bos grupos a 72h de ayuno, evidenciando
el aumento exacerbado de la actividad de
la enzimas AGS y EM en el grupo some-
tido a restriccion intermitente severa,
Karbowska y Kochan?, utilizando el mis-
mo modelo de RAIl severa, observaron
cambios en la expresion de enzimas rela-
cionadas a la deposicion de triglicéridos
e incremento en la expresion del ARNm
de los genes peroxisoma proliferador ac-
tivado por el receptor gamma 2 (PPARy2),
proteina de union a potenciador CCAAT
a (C/EBPa) vy la proteina especifica de la
grasa 27 (Fsp27) en el tejido adiposo epi-
didimal de ratas macho Wistar. Ratones
machos sometidos a ayuno intermiten-
te al 50% del consumo del control en el
dia de restriccion, mostraron aumento
en la expresion de enzimas y factores de
transcripcién que promueven de novo
lipogénesis y adipogénesis, tales como:
acido graso sintasa (AGS), proteina de
union a los elementos regulatorios de
esteroles 1 (SREBP-1), estearoil-CoA des-
aturasa 1 (SCD1) y PPARy; asi como de la
lipoproteinlipasa (LPL), involucrada en
la lipdlisis. A pesar de no haber cambios
en la masa adiposa, se observoé diferen-
cia significativas en los niveles séricos de

leptina y en las adipocinas inflamatorias,
interleucina 6 (IL-6) y factor de necrosis
tumoral a (TNF-a)*%,

Los estudios son discrepantes en re-
lacion a la masa grasa en humanos; sin
embargo, en modelo animal, los datos
muestran aumento en los depdsitos de
grasa retroperitoneal, epididimal, de car-
casa y en la expresion de genes relacio-
nados con la deposicion de triglicéridos
en tejido adiposo. La actividad enzima-
tica en el tejido adiposo también se vio
afectada después de repetidos ciclos de
restriccion, encontrando sobreactividad
de hasta 1000 veces, en las enzimas li-
pogénicas. Es usual que después de pe-
riodos de ayuno, las personas prefieran
el consumo de alimentos apetecibles,
ademas de presentar alteracién en los
patrones de alimentacion®. Teniendo en
cuenta que los principales adeptos a esta
practica son la poblacion con sobrepeso
y obesidad, es probable que la desercién
a la RAl'y consecutivo consumo de dietas
apetecibles, acaben ocasionando perjui-
cios aun mayores para la salud. En mo-
delo animal inducido a obesidad, la RAI,
seguida de realimentacion con dieta alta
en grasa, incrementd considerablemen-
te el consumo alimentario, asi como el
riesgo de desarrollar obesidad visceral,
dislipidemias y esteatosis hepatica no
alcohdlica®®. En cuanto a dieta alta en
carbohidratos, condujo sobre expresion
de enzimas relacionadas con la adipogé-
nesis, AGS y acetil-CoA carboxilasa (ACC),
tanto en el higado como en el tejido adi-
poso blanco®.

Adhesién, hambre y saciedad

La adhesion a intervenciones dieté-
ticas orientadas a la reduccion de masa
corporal es indispensable para alcanzar
el objetivo de pérdida de peso. Como
se explicé anteriormente, el hambre y
la saciedad son regulados por el SNC, y
dietas restrictivas afectan el control de
la homeostasis energética, dificultando
el cumplimiento de la dieta debido a los
prolongados periodos de restriccion ali-
mentaria. Se observé que el ayuno inter-
mitente causé aumento en la sensacién
de hambre en sujetos saludables, con
disminucién en la satisfaccion después
de 14 dias de practica, indicando dificul-
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tad para continuar la dieta por periodos
prolongados de tiempo®. La adhesion a
la RAI, con dos dias consecutivos de res-
triccion por semana, fue de 63% en el
primer mes y disminuyo a 44% al final de
los seis meses de tratamiento®. En cuan-
to protocolos modificados de restriccion,
regimenes altos en grasa durante el pe-
riodo de restriccion, parecen tener mejor
adherencia comparados a los bajos en
grasa®. En el estudio realizado por Hoddy
et al.’, se identificaron sintomas adver-
sos al ayuno intermitente, entre ellos,
constipacion, retencién hidrica, mareos y
malestar general al final de ocho sema-
nas de tratamiento. Estudios realizados
en animales, revelan que ratas macho
sometidas a ayuno intermitente, logra-
ron compensar el consumo alimentario
en el dia de realimentacion. Ademas, se
observd comportamiento de voracidad
en ratones macho sometidos a ayuno
intermitente total o parcial, los cuales
consumieron en 2h, el 53% de la racion
presentada, pasando el resto del tiempo
por un ayuno prolongado®?’.

Se evindencid ausencia en la respues-
ta a la saciedad en humanos* y en ani-
males*®*, luego del consumo de dietas
densamente energéticas o con alto con-
tenido de azucares refinados, considera-
dos alimentos altamente apetitosos que
alteran la respuesta anorexigena. Cabe
destacar que, Hagan y Moss** observaron
compulsion alimentaria en animales so-
metidos a ciclos repetidos de restriccion
y realimentacién, inclusive cuando retor-
naron a libre acceso al alimento. Ademas,
la RAI disminuyd la respuesta sensorial
de saciedad, visto que los animales con-
tinuaron alimentandose sin cesar, aun
cuando fueron alimentados previamen-
te?*?8, De esta forma, las consecuencias
de la RAI son comparables con el consu-
mo de alimentos considerados altamente
apetecibles y podria causar prejuicios en
la activacion de las sefiales de saciedad,
promoviendo asi, perfil obesogénico.

Algunos estudios que uftilizaron el
modelo de RAI para inducir estrés en
animales, mostraron alteraciones en la
liberacion de dopamina®***>3, concluyen-
do los autores que este neurotransmisor
constituye un mecanismo de recompen-
sa y podria aumentar la motivacion para
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consumir alimento en los periodos de li-
bre acceso al alimento. A su vez, el estrés
puede inducir resistencia a la insulina y
leptina, llevando a la recuperacién de
masa y grasa corporal***, lo que podria
colaborar al desarrollo de obesidad.

CONCLUSIONES

La evidencia cientifica en cuanto a RAI
es controversial. Las variaciones entre
regimenes alimentarios, duracién del pe-
riodo de restriccion, momento de toma
de muestra y sobre todo, en estudios en
humanos la muestra reducida y la falta de
un grupo control, son algunos factores
gue podrian contribuir a la heterogenei-
dad de los resultados.

La RAIl independiente de sus varia-
ciones, conduce a la pérdida de peso en
humanos y en animales; sin embargo, el
ajuste caldrico y educacién nutricional,
muestran tener similares resultados en
cuanto a reduccion de la masa corporal,
siendo la forma mas eficaz y recomenda-
da de pérdida de peso a largo plazo. Si
bien la RAI surge como una alternativa a
las dificultades presentadas para mante-
ner la dieta hipocaldrica, los estudios en
humanos no indicaron adhesion al régi-
men, concluyendo en dificultad para rea-
lizar esta dieta por periodos prolongados.

El prejuicio causado en el hipotalamo
y en el tejido adiposo evidenciados en el
modelo animal, asi como su relacion con
la compulsién alimentaria, compensa-
cion del consumo caldrico en los dias de
alimentacion ad libitum, la consecuente
recuperacion de masa corporal y aumen-
to del estrés, fragilizan la indicacién de
esta estrategia para humanos con el fin
de pérdida de peso, especialmente por la
escasa investigacion en sus efectos a lar-
go plazo sobre el SNC.
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