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1. RESUMEN

El ayuno intermitente (Al) es un tipo de dieta novedosa con diferentes beneficios sobre
la salud de las personas. Asi pues, a través de la pérdida de peso y mejoras en el
perfil lipidico, presién arterial (PA) y metabolismo glucidico, se ha relacionado con
beneficios sobre las enfermedades cardiovasculares (CV). Esta revision se ha
centrado en la busqueda de metaanalisis y revisiones sistematicas recientes a traves
de la base de datos PubMed, se han seleccionado 8 estudios de los 1329 existentes.
El Al se ha asociado con una pérdida de peso mayor a corto plazo en comparacion al
conseguido con dietas hipocaléricas (DHC), sin embargo, a largo plazo el efecto es
similar. En cuanto al metabolismo lipidico, glucidico, PA e inflamacién, los resultados
no son concluyentes, debido a la gran heterogeneidad de los estudios, y también de
su adherencia a la dieta, asi como debido a la reducida muestra de participantes.
Definitivamente, se requieren mas estudios que determinen el papel del Al en las

enfermedades CV.

Palabras clave: ayuno intermitente, enfermedades cardiovasculares, peso corporal,
antropometria, dislipemia, colesterol, triglicéridos, metabolismo glucidico, presion

arterial, inflamacion.

Intermittent fasting (Al) is a novel type of diet with various health benefits. Through
weight loss and improvements in lipid profile, blood pressure (PA), and glycemic
metabolism, it has been linked to benefits on cardiovascular disease (CV). This review
has focused on searching for recent meta-analyses and systematic reviews through
the PubMed database, 8 studies have been selected from the 1329 existing studies.
Al has been associated with greater weight loss in the short term compared to that
achieved with low-calorie diets (DHC), however, in the long term the effect is similar.
Regarding lipid metabolism, glycaemia, BP and inflammation, the results are
inconclusive, due to the large heterogeneity of the studies, and of their adherence to
the diet, as well as the small sample of participants. More studies are needed to
determine the role of Al in CV.

Keywords: intermittent fasting, cardiovascular disease, body weight, anthropometry,

dyslipidemia, cholesterol, triglycerides, blood pressure, inflammation.



2. INTRODUCCION

La alimentacion es un tema que cada vez genera mas interés en la poblacion y
en el ambito sanitario debido a lo cual aparecen con frecuencia nuevas tendencias
alimenticias o dietas. El ayuno intermitente (Al) es una de las que ha alcanzado gran
popularidad en los ultimos afios, aunque en realidad, ya existia desde hace mucho,
formando parte de los rituales de muchos grupos religiosos, como por ejemplo el islam,
que realiza un ayuno en el mes de Ramadan. También lo llevan a cabo otros grupos
religiosos como los cristianos en la celebracion de la Pascua o los judios, budistas,

hindus, entre otros muchos mas (1).

Actualmente el Al no se realiza solo por ritos o costumbres religiosas, sino por
sus posibles efectos beneficiosos para la salud. Se empezaron a realizar estudios
hacia el final de la década de los 40, siendo los primeros realizados en ratas en el afio
1946. No fue hasta el afio 1966 que se realizo el primer estudio de Al en humanos. En
los afios 60 ya se empleaba el Al como estrategia para combatir la obesidad y sus
comorbilidades. Ha sido en la udltima década que ha surgido un gran auge en la
investigacion sobre el Al relacionado con sus diferentes beneficios en distintas
enfermedades, ya sean cardiovasculares (CV), cancer o enfermedades

neurodegenerativas, entre otras (2,3,4).

El Al es un término genérico que engloba diferentes métodos de alimentacion,
incluyendo el ayuno voluntario de forma regular en diferentes periodos, tanto si son
horas como si son dias. Generalmente el ayuno es de entre 16-24h en dias alternos,
0 un ayuno no consecutivo de 2 dias a la semana. Durante el Al no hay una limitacion
del tipo ni cantidad de comida, solo se limita cuando se puede comer. Existe la
posibilidad de realizar una ingesta si el ayuno dura 24h o mas, esta ingesta varia entre
0-25% de las calorias diarias necesarias (500-700kcal) (1,4,5,6).

Se ha observado que el Al disminuye la presion arterial (PA), la frecuencia
cardiaca en reposo, el colesterol total (CT) y los triglicéridos (TG), la glucosa en
ayunas (GA) y lainsulina. Ademas, disminuye los marcadores inflamatorios en sangre,
como la proteina C reactiva (PCR). Aunque estas mejoras en algunos ensayos se
suelen comenzar a observar a las 2-4 semanas de comenzar el Al y se disipan al cabo

de varias semanas de reanudar una dieta normal (7,8,9,10).



Tras un periodo de ayuno de 8 a 12 horas, el higado empieza a metabolizar los
acidos grasos para producir cuerpos cetonicos. El cuerpo humano utiliza los cuerpos
cetdnicos como fuente alternativa de combustible para mantener los 6rganos y tejidos

vitales cuando la principal fuente de combustible no esta disponible, la glucosa (7).

Mediante este mecanismo de adaptacion metabdlica producido con el Al, se
pueden atribuir beneficios como la prevencion de la diabetes, enfermedades CV,
cancer, enfermedades neurodegenerativas y también como tratamiento en la pérdida

de peso en personas con sobrepeso u obesidad (6,7).

La principal causa de la obesidad es un desequilibrio energético entre las
calorias consumidas y las gastadas; sin embargo, también existen otros factores
complejos bioldgicos, genéticos y psicosociales. La evidencia actual ha demostrado
que una pérdida de peso de entre el 5y 10% en 6 meses es necesaria para reducir
los factores de riesgo y producir mejoras clinicas o comorbilidades relevantes.
Actualmente las enfermedades CV son la principal causa de muerte; segun la OMS al
afo fallecen 17,9 millones de personas a causa de estas. Es por este motivo que en
la Gltima década ha habido un auge en la investigacion de nuevas terapias o técnicas
para prevenir y/o tratar las enfermedades CV, incluyendo sus comorbilidades (como
la obesidad), siendo el Al una posible via de prevencién y tratamiento (11,12,
13,14,15).

Ademas, la inflamacién es un proceso que esta muy involucrado en las
enfermedades CV, favoreciendo procesos como la arteriosclerosis. Es por esto que
se estudia el efecto del Al sobre parametros inflamatorios. La inflamacién, en un grado
bajo pero cronico también esta presente en personas con obesidad favoreciendo la
activacion de los macrofagos y la inestabilidad de las placas aterogénicas, por tanto,
favoreciendo la aparicién de enfermedades coronarias (5,16).

Existen diferentes tipos de Al los cuales se hayan expuestos en la Figura 1. Los
mas comunes son el ayuno de dias alternos (ADA), el ayuno 5:2 (A5:2) y el ayuno con

tiempos restringidos (ATR).
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Figura 1. Tipos de Al; ADA (a), A5:2 (b) y ATR (c) (adaptado de 17)



El ADA se caracteriza por realizar ingestas de forma intermitente, es decir, se
realiza una comida un dia de la semana y al siguiente se realiza ayuno. El A5:2 es
parecido al anterior, hay 5 dias de ingesta y 2 de ayuno, sin importar en qué orden se
realicen los dias de ingesta y ayuno. Estas formas de ayuno estan representadas en

la Figura 1a y 1b respectivamente (10,13,17,18).

Tanto en ADA como en A5:2 generalmente se produce un ayuno completo en
los periodos de no ingesta, aunque existe la posibilidad de realizar una comida que
corresponda al 25% de los requerimientos energéticos (500-700kcal), a pesar de que
no es lo habitual. Durante el periodo de ayuno se permite agua y bebidas acaléricas
(como infusiones sin edulcorar, café solo, etc.). Ademas, no existe ningun tipo de
restriccién en cuanto al tipo de comida y las cantidades en los periodos de ingesta
(10,13,17,18).

Por altimo, existe el ATR, representado en la Figura 1c. En este caso el ayuno
es diario. Se determinan unas franjas horarias de ingestas y otras de ayuno. La franja
de ingestas puede ser de 4h a 10h y durante estas horas tampoco hay una restriccion
caldrica ni una monitorizacion de los alimentos. En las franjas de ayuno (minimo 14h)

se puede beber agua o bebidas acaléricas (10,13,17,18).

La mayoria de los estudios realizados con Al engloban todos los tipos de
ayunos existentes, ya sean por motivos religiosos, personales o con alguna finalidad
beneficiosa para la salud (ADA, A5:2 0 ATR).

El Al es un tipo de alimentacion que, si esta bien planteada y organizada, puede
ser igual de completa que cualquier alimentacion saludable, es por ello que esta
indicado en cualquier adulto sano. No obstante, mayoritariamente se indica en adultos

con sobrepeso u obesidad que quieran perder peso.

Es importante destacar que el Al no esta recomendado para toda la poblacion.
Esta contraindicado en nifios, embarazadas, mujeres en periodo de lactancia y
ancianos fragiles. Tampoco esta indicado en personas con inmunodeficiencia, que
tengan algun trastorno alimentario o que corran el riesgo de padecerlo. Ademas, se
han establecido algunos efectos adversos gastrointestinales y neuroldgicos, como;
debilidad, hambre, deshidratacion, dolores de cabeza, dificultad de concentracion o
desmayos (7,19,20).



El Al puede ser peligroso para pacientes diabéticos debido a la mayor
probabilidad de hipoglucemia. Es por ello que los pacientes diabéticos requieren

supervision de su médico y/o nutricionista antes y durante la dieta (7).

Respecto a la bibliografia consultada sobre la importancia de nuevas terapias
alimenticias o dietas en la prevencién y tratamiento de enfermedades CV, esta revision
tratara de estudiar la relacion del Al con diferentes parametros CV como son el perfil

lipidico, el metabolismo glucidico, antropometria, PA y marcadores inflamatorios.

3. OBJETIVOS
3.1 Objetivos generales

El principal objetivo consiste en realizar una revisién sobre la evidencia cientifica
actual del efecto de una dieta basada en Al, incluyendo tanto aspectos relacionados
con su mecanismo de accion e impacto metabdlico como indicaciones sobre las

enfermedades CV.

3.20bjetivos especificos
e Evaluar el efecto del Al sobre el peso corporal.
e Analizar la relacion entre el Al y el perfil lipidico (CT, colesterol HDL (cHDL),
colesterol (cLDL), TG, apolipoproteina B 100 (Apo-B) y lipoproteina (a) (Lp(a)).
e Estudiar el impacto del Al sobre GA, hemoglobina glicosilada (Hblac) e insulina
en ayunas.
e Evaluar si existe relacion entre el Al y la PA.

e Estudiar la relacion entre el Al y marcadores de inflamacion.

4. METODOLOGIA

Esta revision se ha realizado a través de la base de datos PubMed. Al realizar
la busqueda “intermittent fasting” en PubMed se encuentran 1329 estudios, de los
cuales 738 son realizados en humanos. El interés por el Al creci6 a partir de 2012,
realizandose 687 centrados en humanos. Pero sobre todo a partir del 2021 hubo un



incremento exponencial en la publicacion de estudios sobre el Al (del 2021 al 2023 se

publicaron 650 estudios, siendo 357 en humanos).

Como se ha mencionado anteriormente, a causa de la gran cantidad de
estudios con relacion al Al se ha decidido acotar la busqueda en esta revision,
centrandola en los afios 2021-2023 y ademas se han escogido estudios de gran

evidencia cientifica, como metaanalisis y revisiones sistematicas.

Asi pues, se ha realizado la busqueda ‘“intermittent fasting” en humanos en los
afos 2021-2023, encontrandose 18 metaanalisis y 35 revisiones sistematicas. Para
gue ésta sea aun mas focalizada se ha afadido: ‘intermittent fasting” AND
cardiovascular disease, de esta manera se han encontrado 8 estudios que cumplen
los criterios de inclusion. Ademas, se han seleccionado las revistas con un factor de

impacto mayor.

1329 articulos PubMed:
“intermittent fasting”

738 articulos en
humanos

357 articulos en
humanos en los afios

2021-2023
18 metaanalisis en 35 revisiones
humanos 2021-2023 sistematicas en
humanos 2021-2023
“intermittent fasting”
l AND cardiovascular
disease
8 revisiones

sistematicas y
metaanalisis

Figura 2. Diagrama de flujo de la seleccion de estudios

Se han utilizado algunos estudios de los afios 2014-2023, como reviews y
ensayos controlados randomizados, que no cumplian con los criterios de inclusién de
esta revision sistematica para realizar el apartado de introduccion. También se han
incluido estudios que no cumplen los criterios de inclusion para hablar en
subapartados de los resultados con escasos estudios realizados actualmente, como

es el caso de Apo-B y Lp(a) o marcadores inflamatorios.



Los criterios de inclusion y exclusion estan expuestos en la Tabla 1.

Tabla 1. Criterios de inclusién y exclusion para la seleccion de estudios en los que se

basa esta revision.

Criterios Inclusion Exclusion
Tipos de estudio Revisiones sistematicas y Los demas
metaanalisis
Ao de publicacion Posterior al 2021 Anterior al 2021
Sujetos de los estudios Estudios en humanos Estudios en animales

5. RESULTADOS
Resultados principales

Se ha descrito mayor disminucion en el peso corporal, indice de masa corporal
(IMC), perimetro de cintura (PC), CT y presion arterial sistélica (PAS) en las personas
que realizaron Al en comparacién con personas que no realizaron restricciones
caloricas; pero estos resultados no fueron clinicamente significativos por la gran
heterogeneidad de los estudios y la insuficiente evidencia cientifica. En cuanto a la
comparacién entre realizar Al y una dieta hipocalérica (DHC) se observé una mayor
disminucién del peso corporal e IMC en aquellas personas que realizaron Al. Ademas,
se determin6 que las dos dietas tenian un impacto similar en otros parametros cardio
metabdlicos, disminuyendo los valores de CT, cLDL, cHDL, TG, PAS, presién arterial
diastolica (PAD), GA, HbAlc y proteina C reactiva (PCR), pero una vez mas, ninguno
de los resultados fue clinicamente significativo (5).

Actualmente ninguno de los estudios existentes investiga sobre el papel de Al
en mortalidad CV, ictus, infarto de miocardio e insuficiencia cardiaca (5).

Es importante resaltar que con el Al se requiere una adherencia estricta de los
sujetos. Sin embargo, todos los metaanalisis que incluian un apartado sobre la
adherencia a la dieta de sus participantes encontraron resultados heterogéneos
(5,21,22,23,24).



El metaanalisis de Enriquez et al. indicé que algunos estudios obtuvieron una
excelente adherencia por parte de los pacientes, pero en otros los pacientes dejaron
de realizar el ayuno. Se sugiere que el Al podria tener una baja adherencia a largo
plazo. Wei et al. concluyod que era mas facil adherirse al Al que a una DHC, en cambio
Zhang et al. determind que el Al no tiene una adherencia superior a una dieta con
restriccion calorica y que ademas en algunos estudios previos el abandono de los
sujetos que realizaron Al lleg6 hasta el 40% (21,22).

Borgundvaag et al. indic6 que la adherencia era una limitacion considerable ya
gue la mayoria de los estudios tenia una duracion de 1-24 semanas por lo que la
determinacién de la adherencia a largo plazo era incierta (23).

Por ultimo, Elortegui et al. precis6 que a corto plazo (<3 meses) los porcentajes
de adherencia para ADA eran 71,7-98%, para A5:2 73,5-98% y para ATR 83-89%. A
largo plazo (>3 meses) la adherencia generalmente era menor, siendo entre el rango
de 8 y 73%. En resumen, la evidencia actual sugiere que el Al puede tener una baja

adherencia a largo plazo, pero similar a la de una DHC a corto plazo (5,24).

5.1 Antropometria

En diversos metaanalisis se observd que mediante el Al se produjo una
reduccion del peso corporal en comparacidén con personas que no realizaron ninguna

restriccion.

También se detecté mayor pérdida de peso en comparacién con DHC. Los
estudios de Liu et al. y de Borgundvaag et al. detectaron mayores pérdidas de peso
que con una DHC, en concreto una pérdida de 1,91Kg y 1,89Kg respectivamente
mayor, tanto a corto como largo plazo. Sin embargo, otros estudios determinaron que

la pérdida de peso a largo plazo fue la misma (23,25).

El metaanalisis de Wei et al. comparé el Al con las anteriores dietas y ademas
incorporando el ejercicio. La pérdida de peso de Al en comparacion con el ejercicio
fue la misma. No existen muchos estudios que analicen esta comparacion, por lo que

se requiere mas investigacion para poder llegar a una conclusion determinante (26).

Por otro lado, Elortegui et al. estudi6 los diferentes tipos de ayuno y su efecto

en la disminucion del peso corporal, sefialando que las diferencias en el peso



utilizando diferentes tipos de ayuno no eran clinicamente significativas, por tanto,
cualquier tipo de ayuno era valido para conseguir una pérdida de peso. Ademas, este
metaandlisis y el de Zheng et al. determinaron que con el Al se consigue la misma
disminucién de peso que con una DHC (24,27).

El estudio de Cochrane incluy6 7 estudios con una muestra de 224 pacientes
para estudiar el impacto del Al sobre el peso corporal. Este también sefialé una mayor
reduccion del peso corporal a corto plazo en individuos que llevaron a cabo el Al en
comparacion tanto a los que hicieron una dieta no restrictiva como a los que realizaron
una DHC, pero sin observar efectos cuando el seguimiento era de medio plazo. Cabe

destacar que la clasificacion GRADE determiné una evidencia cientifica baja (5).

Por otro lado, se analiz6 el efecto del Al sobre el PC y IMC, aunque se

encontraron resultados heterogéneos.

La gran mayoria de metaanalisis no observaron mejorias en el IMC de los
pacientes que realizaron Al. El estudio de Cochrane incluyé 4 estudios con una
muestra de 115 pacientes en los que se observaron pequefias diferencias en la
comparaciéon de Al con dieta no restrictiva y DHC, pero estos resultados no fueron

clinicamente relevantes, a causa también de la gran heterogeneidad de los estudios
(5).

En cuanto al PC, algunos estudios determinaron que con el Al se producian
mayores disminuciones que con una DHC como en los estudios de Enriquez et al. y
Zhang et al. pero otros como el de Wei et al. observaron los mismos cambios. El
estudio de Cochrane concluyd que no habia diferencias significativas sobre el efecto
de Al en el PC, debiéndose una vez mas a la gran heterogeneidad de los estudios
(5,21,22).

Algunos metaanalisis estudiaron la relacién de Al con la pérdida de masa magra
y grasa. Enriquez et al. y Liu et al. observaron mayores pérdidas de masa grasa con
el Al, con una media de pérdida de 1.40Kg en comparacion con una dieta sin
restriccion alimentaria. El estudio de Zeng et al. determind una disminucion de los
porcentajes tanto de masa grasa como de masa magra. En cambio, Wei et al.
determind que la pérdida de masa grasa y magra era la misma que una DHC o que
realizar ejercicio. El estudio de Cochrane no realizd ningun apunte sobre el porcentaje

de pérdida de masa magra o grasa con el Al (5,21,22,25,26,27).



5.2 Perfil lipidico

El andlisis de la relacién del Al sobre la mejoria del perfil lipidico en humanos

mostrd, una vez mas, resultados no homogéneos.

Asi pues, algunos metaandlisis observaron que el CT disminuye en el grupo de
pacientes que realizé Al, pero no fue una reduccién clinicamente significativa; otros
como el estudio de Borgundvaag et al. y Wei et al. no observaron cambios en ningun
parametro del perfil lipidico en comparacion con una dieta sin restricciones, ni con
DHC, ni con ejercicio. No obstante, Zhang et al. si determind que habia diferencias en
los niveles de CT; los pacientes con Al conseguian una reduccion significativa de los
niveles de CT en comparacién con DHC (21,22,23,25,26).

El estudio de Cochrane considerd que el Al reducia de forma favorable el CT
en comparacion con personas gue no realizaban restricciones. Cuando se comparo
con DHC a corto plazo hubo diferencia en los niveles de CT, pero cuando la

comparacién fue a medio plazo no se observaron diferencias entre los grupos (5).

Respecto al cLDL, la gran mayoria de metaandlisis llegaron a la misma
conclusién que el informe de Cochrane, no se observaron cambios en la comparacion
de Al respecto a personas que no hiciesen restricciones, 0 a personas realizando
DHC. Enriquez et al. hizo referencia al estudio de Catenacci et al, el cual fue el tnico
en observar mayor disminucion en los niveles de cLDL en la 82 semana post
intervencion; de todas formas, estos resultados no fueron considerados clinicamente
significativos (5,21,28).

Los resultados sobre los niveles de cHDL fueron parecidos a los del cLDL. No
se percibieron cambios entre las personas que realizaron Al y las personas que no
hacian restricciones o que realizaban una DHC. Sin embargo, Enriquez et al. si
describié una reduccion significativa de los niveles de cHDL en comparacion con una
dieta hipocalérica en 6 meses, con una diferencia de media estandarizada de -0.12.
Pero afiadio que estos resultados no se observaban en intervenciones de 12 meses
(5,21).

En cuanto a los TG, Cochrane determind que no hay diferencia en la

comparativa de Al con dieta no restrictiva o DHC. Solo el metaanalisis de Zhang et al.



determind reducciones significativas en los niveles de TG en comparacion con DHC
(5,22).

Finalmente, en la actualidad hay pocos ensayos que incluyan el estudio del Al
sobre los niveles de Apo-B y Lp(a). Un estudio realizado en el afio 2013 en
practicantes del ayuno en Ramadan determin6 que tanto Apo-B como Lp(a) mostraron
reducciones en reposo y durante la practica de ejercicio. A causa de la falta de
evidencia cientifica sobre el impacto del Al en estos pardmetros, los resultados no son
considerados clinicamente significativos (29).

5.3 Metabolismo glucidico

Otros parametros a tener en cuenta en las enfermedades CV son el
metabolismo glucidico de los pacientes. La evidencia cientifica del Al sobre el
metabolismo glucidico es también limitada. El estudio de Wei et al. no determiné que
hubiera diferencias en la GA, insulina en ayunas o HbAlc entre las personas que
realizaron Al en comparacion con personas que no realizaron dieta, las que realizaron
DHC o incluso ejercicio. Cochrane también determiné que no hay diferencias entre
estos grupos sobre los valores de GA o HbAlc en comparacion con DHC. No hizo

referencia al impacto de Al en la insulina en ayunas (5,26).

El estudio de Borgunvaad et al. determiné diferencias en la HbAlc con una
reduccion media de 0.11%, pero esta diferencia no fue declarada como clinicamente
significativa. En cambio, el estudio de Liu no observo diferencias en la HbAlc, pero si
reducciones en los niveles de GA en comparacion con personas que no realizaron

ayuno, con una diferencia media ponderada de —4.08 mg/dL (23,25).

El metaanalisis de Zeng et al. concluy6 que con el uso de Al no se producian
diferencias sobre el metabolismo glucidico (27).

5.4 Presion arterial
Actualmente la evidencia sobre el impacto del Al en la PA también es limitada.

Cochrane incluyo 5 estudios con una muestra de 201 pacientes y determind

gue solo se observaron reducciones favorables para las personas que realizaron Al



en los niveles de PAS en comparacion con personas que no realizaron dieta restrictiva,
con una diferencia media de -4.47 mmHg. Pero, no se observaron diferencias
significativas en PAS cuando la comparacion fue con DHC y tampoco hubo diferencias
significativas en ninguna de las comparativas sobre la PAD. Ademas, hubo cierta

heterogeneidad por la variedad de los disefios de los estudios (5).

El metaanalisis de Wei et al. no observo diferencias entre los grupos de Al con
dieta no restrictiva, DHC o con ejercicio. Ademas, los estudios de Zeng et al., Liu et
al. y Borgundvaag et al. determinaron directamente que no habia cambios en la PA

de los pacientes que realizaron Al (23,25,26,27).

5.5 Marcadores inflamatorios

Algunos estudios como el de Wei et al. estudiaron el impacto del Al sobre
algunos marcadores inflamatorios que pueden afectar sobre las enfermedades CV.
Este metaandlisis concluyé que el Al provocaba reducciones en los niveles de PCR
en suero comparado con una DHC a corto plazo, con una diferencia media de -
2.06mg/L. Pero en cuanto a los niveles de interleucina 6 (IL-6), interleucina 8,
interleucina 10, interferbn gamma y factor de necrosis tumoral alfa (TNF -a) no se

encontraron diferencias entre el Al y una DHC a corto y largo plazo (26).

La evidencia actual sobre el efecto de Al en marcadores inflamatorios es muy
limitada, es por esto que se ha decidido buscar otros articulos que no cumplen los
criterios de inclusién. A modo de ejemplo, el estudio de cohortes de Negm et al.
estudié a 80 pacientes gque realizaban Ramadan, pero no se observaron cambios

significativos en la PCR respecto a cuando dejaron de ayunar (30).

Sin embargo, en el estudio de cohortes de Abdullah et al. si que se observaron
diferencias en los niveles de PCR, produciéndose un aumento significativo en el grupo
control en comparacion con los sujetos que realizaban ayuno por Ramadan, pero
afiadié que estos cambios probablemente eran a consecuencia de alteraciones en el
suefio, patrones alimentarios, la restriccion calérica generada al haber franjas de
alimentacion y a la realizacion de ejercicio. También, el estudio de Aksungar et al.

encontré niveles significativamente mas bajos de PCR, IL-6 y homocisteina (31,32).



Un ensayo aleatorizado controlado de 28 sujetos en el afio 2020 realizado por
Zouhal et al. también observé cambios significativos en parametros inflamatorios. Este
ensayo observo descensos de PCR, IL-6 y TNF-a que se produjeron a mediados de
Ramadan y se mantuvieron sin cambios hasta el final del Ramadan, y 21 dias después
(33).

6. DISCUSION

Actualmente la evidencia disponible sugiere que el Al puede ser un método Uutil

para perder peso, pero sin ser tener ventajas sobre una dieta hipocalérica.

Las enfermedades CV estan asociadas a multiples factores de riesgo, como el
sobrepeso y obesidad, la resistencia a la insulina, niveles elevados de glucosa en
sangre, dislipemias e hipertension arterial. Esta revision sistematica sugiere que el Al
podria ser una estrategia para la pérdida de peso a corto plazo. Y en un futuro, para
mejorar pardmetros cardio metabdlicos, como el: CT, cLDL, cHDL, TG, PAS, PAD,
GA, HbAlc y PCR vy, por tanto, tener un efecto positivo sobre las enfermedades CV,
pero sin obtener mayores beneficios que con una DHC. Aun y asi la significancia

clinica de estos resultados debe ser mas estudiada (5).

El parametro mas estudiado es el peso corporal, viéndose una pérdida de peso
mayor en comparacién con DHC de hasta 1,91Kg. En general se observa a corto plazo
una mayor reduccion del peso corporal con el Al, aunque otros estudios determinaron
gue con Al se observa la misma pérdida de peso que con una DHC a largo plazo
(5,23,25,27).

También se ha estudiado si el Al puede superar los beneficios del ejercicio
sobre el peso corporal, observandose una pérdida de peso igual en los sujetos que
realizaron Al en comparaciéon con los que realizaron ejercicio sin dieta o ejercicio con
Al. Otro metaandlisis que quiso observar si existian mayores beneficios con un tipo de
ayuno o con otro, acabd concluyendo que las reducciones de peso en cada tipo de
ayuno eran similares por lo que no habria diferencias en los beneficios que pueden
aportar cada uno de ellos. Es importante destacar que existe poca evidencia cientifica

gue investigue sobre este aspecto, por lo que se requieren mas estudios (24,26).



Es probable que el principal mecanismo fisiopatologico del Al para conseguir
una pérdida de peso sea la reduccidon del total de calorias consumidas
(aproximadamente una reduccion del 25-30% de las calorias totales) a causa de las
limitaciones en las franjas horarias de ingesta (21).

Otro parametro en el cual existe poca evidencia cientifica fue el impacto de Al
sobre el porcentaje de masa magra y grasa. Enriquez et al. y Liu et al. observaron
mayores pérdidas de masa grasa con Al, con una media de pérdida superior de
1,40Kg en comparacién con una dieta no restrictiva. Enriquez et al. afiadié que hay
estudios que muestran que, con una DHC, el 25% de la reduccion de peso es de tejido
magro, pero con Al se consigue conservar esta masa magra. Por otro lado, un estudio
determiné que las pérdidas de masa grasa y magra eran las mismas que con una DHC
0 con la realizacion de ejercicio. Se observaron también pequefias diferencias sobre
el IMCy PC entre el Al y dietas no restrictivas o DHC. Pero los resultados sobre masa
magra, masa grasa, IMC y PC no son concluyentes debido a la gran heterogeneidad

de los estudios y la falta de evidencia cientifica (5,21,25,27).

La misma observacion puede hacerse en cuanto al impacto de Al sobre el perfil
lipidico. Algunos metaanalisis observaron diferencias en los niveles de CT, pero otros
consideraron que esas diferencias no eran significativas o simplemente no observaron
cambios. Cochrane si consider6 que el Al reducia los niveles de CT en comparacion
con dietas no restrictivas o con DHC a corto plazo, pero cuando se comparaba con

DHC a medio-largo plazo esas diferencias dejaban de observarse (5,21,22,23,25,26).

Tampoco hubieron cambios en los niveles de cLDL y cHDL en la mayoria de
los metaanalisis y en los niveles de TG los resultados una vez mas fueron
heterogéneos. Generalmente no se observaron cambios sobre los TG, a excepcion
del estudio de Zhang et al. que si observd reducciones significativas cuando se
comparaba con una DHC (5,21,22,28).

Los resultados obtenidos anteriormente sobre la mejoria de la concentraciéon
de lipidos plasmaticos, principalmente CT, y también la pérdida de peso podrian
explicarse a través de los procesos metabdlicos que ocurren durante el ayuno. En
periodo de ayuno, la concentracién de glucosa disminuye, de forma que se utilizan las
reservas de glucégeno del higado, activando la gluconeogénesis. Cuando se agotan

las reservas de glucosa y glucégeno, el organismo busca otra via de combustible, los



acidos grasos. La oxidacion de los acidos grasos o lipolisis comienza en el tejido
adiposo después de 12 h de ayuno. Posteriormente se cambia la oxidacion de estos
acidos grasos por la movilizacién de grasa en forma de cetonas derivadas de 4cidos
grasos, siendo las cetonas el principal sustituto de la glucosa para el organismo. Este
proceso favorece la mejora de la resistencia a la insulina y la reduccion de la cantidad
de masa grasa, factores que podrian estar implicados en la mejora de parametros

lipidicos y antropomeétricos. (21).

Algunos estudios se han centrado en el efecto del Al sobre el metabolismo
glucidico y la PA. Actualmente no se dispone de mucha evidencia que estudie esta
relacion. En cuanto al metabolismo glucidico, una vez mas, y por la heterogeneidad
de los estudios no se han determinado resultados concluyentes, ya que algunos
metaanalisis observaron mayores disminuciones de GA y HbAlc, pero otros no
determinaron diferencias en GA, HbAlc e insulina en ayunas en comparacion con
DHC o dietas sin restricciones. Los resultados tampoco fueron concluyentes en cuanto
a PA, ya que algunos estudios observaron mejorias principalmente en PAS, pero, en
cambio, otros determinaron que no existian diferencias en comparacion con DHC o
dietas sin restricciones (5,23,25,26,27).

Por dltimo, se estudid si el Al afectaba a marcadores de inflamacion. La
cantidad de ensayos que investigan esta relacion es, de nuevo, limitada, por lo que se
ha decidido incluir estudios que no cumplen los criterios de inclusion. El Al en algunos
estudios disminuyoé los niveles de PCR en suero comparandolos con los obtenidos
con DHC a corto plazo o durante el mes de Ramadan. Asi por ejemplo el estudio de
Wei et al. acab6 determinando que no existian diferencias significativas en los
marcadores inflamatorios estudiados. Otros estudios también realizados en Ramadéan
observaron que los niveles de IL-6 y TNF-a también disminuyeron a los 15 dias de
realizar el rito y se mantuvieron sin cambios 21 dias después del mes. En concreto el
estudio de Zouhal et al. concluyé que existia una correlacion positiva entre la pérdida
de peso, el IMC y las concentraciones de TNF-a tras el Ramadan. Algunos
mecanismos potenciales que podrian explicar estas disminuciones de algunos
marcadores inflamatorios son las disminuciones de peso e IMC a través de una
restriccién caldrica. La evidencia actual sugiere que las restricciones caléricas que

causan pérdida de peso estan relacionadas con la mejora de las concentraciones de



TNF-a y la expresion génica la cual puede estar mediada por la sefializacion de NF-
kB (26,30,31,32,33).

Es necesario destacar que el Al tiene importantes contraindicaciones en nifios,
embarazadas, mujeres en periodo de lactancia, ancianos fragiles, personas con
inmunodeficiencia, y sobre todo en personas que tengan riesgo o sufran un trastorno

alimentario (7).

El uso de Al como nueva forma de alimentacién ha incrementado su
popularidad durante los ultimos afios, ya sea por sus beneficios como estrategia para
perder peso recomendada por un especialista, como por recomendacion de los
medios de comunicacién, famosos o entrenadores deportivos. Existen algunos
estudios que indican que el Al favorece conductas inapropiadas como vOmitos
autoinducidos, episodios de atracones y uso de laxantes en personas con trastornos
alimentarios que utilizan Al. Por tanto, es importante no recomendar el Al en estos

pacientes y buscar alternativas de estrategias alimentarias (7,19,20,38).

Durante la realizacion de esta revision sistematica se han encontrado varias
limitaciones que son importantes destacar a la hora de poder desarrollar unas
conclusiones. En primer lugar, los estudios sobre el Al son relativamente recientes y
ello conlleva que la cantidad de estos con un buen nivel de evidencia cientifica sean
insuficientes. Por otro lado, la muestra de los ensayos controlados que existen en la
actualidad es muy limitada, por ello se seleccionaron metaanalisis y revisiones
sistematicas que englobasen multiples estudios y de esta manera utilizar una muestra
de sujetos significativa. De hecho, algunos metaanalisis incluyeron en sus discusiones
gue la muestra era pequefia y limitada, como son los estudios de Zheng et al. Y Zhang
et al., que disponian de 6 estudios con un total de 351 participantes y 11 estudios con
un total de 705 participantes respectivamente. Ademas, los ensayos controlados
incluidos en los diferentes metaanalisis utilizados disponian de muestras muy
variables. También, es importante destacar que el tiempo de ayuno que realizaban los
sujetos en la mayoria de los casos fue insuficiente. En los estudios enfocados en el
Ramadan solo se analizaba el mes en el se realizaba el ritual. En algunos metaanalisis
la intervencion durdé de 3 a 6 meses considerandose de largo plazo, tan solo los
estudios de Enriquez et al. y Zhang et al llegaron a 12 meses de seguimiento. Los
estudios inferiores a 3 meses, siendo la mayoria, se consideraban de corto plazo, en

algunos casos se llego a incluir Al de minimo 2 semanas (21,22,27).



Aun escogiendo tipos de estudios con una alta evidencia cientifica, la mayoria
de los resultados eran estadisticamente no significativos a causa de la no
homogeneidad de algunas variables en la etapa basal de los participantes: género,
peso inicial, estado diabético, entre otras. También hubo heterogeneidad en los
criterios de inclusion sobre los diferentes tipos de ayuno, en la gran mayoria de
estudios se incluian todos sin diferenciar ADA, A5:2 o ATR ni el plan dietético en
ninguno de los grupos de las intervenciones. Como consecuencia se determiné que

la evidencia cientifica era baja.

Otra limitacion considerable es que actualmente no existen estudios que
investiguen el papel del Al sobre eventos CV como ictus, infarto de miocardio e

insuficiencia cardiaca, o en general mortalidad CV (5).

Actualmente en las guias disponibles de diferentes organismos, como OMS,
SEEDO o AACE/ACE no se recomienda el Al como estrategia para la pérdida de peso
o para la mejora de pardmetros CV. En general se habla de los beneficios que puede
aportar una restriccion calérica y una mejora en la calidad de los alimentos
consumidos (menos azUcares libres, méas fibra y cereales integrales, menos grasa

trans y saturadas y mas mono y poliinsaturadas, etc.) (34,35,36,37).

Finalmente, la adherencia es un parametro muy importante en el estudio de
dietas ya que puede ser crucial para obtener resultados y/o atribuir los beneficios
encontrados a la dieta. Los metaanalisis que contemplaban la adherencia de los
sujetos al Al determinaron que esta fue heterogénea. Algunos estudios observaron
gue la adherencia era muy buena y otros observaron mdultiples bajas en los grupos
que realizaron Al. En general se determiné que a largo plazo la adherencia disminuia,
sin poder ser valorada de forma objetiva ya que la mayoria de los estudios no
superaban las 24 semanas de intervencion. A corto plazo se determindé que la
adherencia podia ser en torno al 71,7-98% de los sujetos (5,21,22,23,24).

En definitiva, se requieren mas estudios que clarifiquen los efectos del Al sobre
las enfermedades y parametros cardio metabdlicos para poder realizar unas

recomendaciones a la poblacion.



7.

CONCLUSIONES

En conclusion, la evidencia actual sugiere que el Al es una técnica eficaz mas

principalmente para perder peso a corto plazo. Pero no se ha observado mayor
disminucion sobre CT, cLDL, cHDL, TG, PAS, PAD, GA, HbAlc y PCR en

comparacion con una DHC. Asi mismo, con la evidencia actual no se puede afirmar

gue con el Al haya cambios significativos sobre PC, IMC, Apo-B, Lp(a), insulina en

ayunas, IL6 y TNF-a. Considerando las limitaciones, la gran heterogeneidad y que las

muestras de pacientes no eran significativas en algunos ensayos, se requieren de mas

estudios aleatorizados y homogeneizados de mayor longevidad para poder generar

nueva evidencia sobre la dieta Al.
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