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Resumen

El principal tratamiento que se lleva a cabo en pacientes que presentan sobrepeso u
obesidad es la restriccion calérica continua o dieta hipocal6rica. No obstante, a dia de
hoy, se han desarrollado estrategias como el ayuno intermitente que se basa en
periodos de restriccion caldrica severa 0 ayuno intercalados con una ingesta calorica

normal.

El objetivo del presente trabajo de fin de master es revisar la efectividad del ayuno
como estrategia en la pérdida de peso corporal y masa grasa asi como, examinar sus
efectos sobre las variables cardiometabdlicas como son la glucosa e insulina,
colesterol o presion arterial. Por otro lado, también se pretende revisar si presenta o no
efectos secundarios y en caso afirmativo conocer cuales asi como la adherencia a

dicho tratamiento por parte de los pacientes.

Tras el analisis de los estudios elegidos, la evidencia cientifica muestra que el ayuno
tiene efectos beneficiosos tanto en la pérdida de peso como en la mejora de las
variables cardiometabdlicas pero dichos efectos no son superiores a los que se
obtienen con el método tradicional de restriccion calorica diaria. Los efectos

secundarios por su parte, también fueron similares en ambos grupos.

Por lo tanto, se puede concluir que efectivamente el ayuno si es un protocolo valido
para la pérdida de peso y de masa grasa pero no superior a la restriccion calérica
continua y se puede considerar como una nueva alternativa para el tratamiento del
sobrepeso u obesidad pero se necesitan mas estudios para conocer esta técnica mas

en profundidad.

Palabras clave

Ayuno intermitente, restriccion de energia continua, pérdida de peso, parametros

cardiometabdlicos.



Abstract

The main treatment which is carried out in patients who are overweight or obese is
continuous calorie restriction or low calorie diet. However, today, new strategies have
been developed such as intermittent fasting that is based on periods of severe caloric

restriction or fasting interspersed with normal caloric intake.

The objective of the following master's thesis is to review the effectiveness of fasting
as therapy in the loss of body weight and fat mass as well as to examine its effects on
cardiometabolic variables such as glucose and insulin, cholesterol or blood pressure.
On the other hand, it is also intended to review whether or not it presents side effects

and, if so, to know which ones, as well as the adherence to said treatment by patients.

After the analysis of the chosen studies, the results show that fasting have beneficial
effects both in weight loss and in the improvement of cardiometabolic variables, but
these effects are lower to those obtained with the traditional method of caloric

restriction. daily. Furthermore the side effects were also similar in both groups.

Therefore, it can be concluded that fasting is indeed a valid protocol for the loss of
weight and fat mass but not superior to continuous caloric restriction and it can be
considered as a new alternative for the treatment of overweight or obesity, but it is they

need more studies to know this technique more in depth.

Key words

Intermitent fastting, continuous energy restriction, weight loss, cardiometabolic

parameters.



1. Introduccion

La obesidad y el sobrepeso, segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se
definen como una acumulacién anormal y excesiva de grasa en el cuerpo (1). El
indicador mas simple para conocer si una persona presenta alguna de las anteriores
es el indice de Masa Corporal (IMC) que no es mas que una relacion entre el peso y la
talla: IMC= kg/m2. Si este resultado es >25 se considera sobrepeso y si es >30 se

considera obesidad.

En la figura 1, elaborada por la OMS en el 2014 (1), se muestra que tanto América del

Norte como Europa son las regiones con un mayor indice de obesidad.

Prevalencia de
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2014 (%) "
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Figura 1: Prevalencia de obesidad en Espafia 2014 (OMS)

Segun los datos de la OMS, en el 2016 mas de 1900 millones de adultos tenian
sobrepeso y mas de 650 millones obesidad y, a dia de hoy, el aumento de ambas
patologias esté siendo muy rapido (1).

La OMS emplea, como bien se menciona en el apartado anterior, el término IMC para
calcular el indice de obesidad. No obstante, aunque es un método sencillo, es poco
preciso puesto que no distingue entre tejido adiposo (grasa corporal) y tejido magro
por lo que puede llevar a confusion (2). Ademas, el IMC no se considera un buen
predictor para el sindrome metabdlico ni para la enfermedad cardiovascular en la
poblacién. Por ello, la mediciébn de la grasa corporal se vuelve relevante para
determinar la obesidad. Para medir este parametro la técnica que mas se utiliza es la

bioimpedancia puesto que es no invasiva y de bajo costo (2).



Por lo tanto, los términos de obesidad o sobrepeso hacen referencia a una
acumulacién excesiva de grasa corporal derivada de un desequilibrio de energia, es
decir, mas energia consumida que gastada, por ello los enfoques en el control de peso
se centran en abordar ese desequilibrio, es decir, reducir la ingesta de energia a
través de la restriccion cal6rica e incremento del gasto energético mediante la

actividad fisica (3).

Es importante destacar que las personas que presentan obesidad o sobrepeso tienen
un mayor riesgo de morbilidad por dislipemia, diabetes tipo 2, enfermedad coronaria,
accidente cerebrovascular, enfermedad de la vesicula biliar, problemas respiratorios o

algunos tipos de cancer (4).

Tras observar la gran variedad de patologias asociadas tanto a la obesidad como al
sobrepeso y sus consecuencias econémicas se consideran un gran problema de salud
publica (4).

Para mejorar todas estas patologias, las intervenciones de pérdida de peso a corto
plazo son los métodos mas efectivos (5). Dentro de estas medidas se engloban el
ayuno para reducir el peso corporal y mejorar el perfil lipidico y la restriccion de
energia continua de calorias (CER), también conocida como dieta hipocalérica que
contribuye a la pérdida de grasa corporal y mejora de la presién arterial, triglicéridos y
colesterol LDL. Tanto el ayuno como la CER son medidas efectivas para obtener
buenos resultado (5). Cualquiera de ellas deber estar pautada y controlada por un

profesional.

El método de primera linea prescrito a los pacientes obesos para la pérdida de peso
es la restriccion diaria de calorias (CER). Sin embargo, a muchos pacientes les resulta
dificil cumplir con una dieta convencional para perder peso porque la ingesta de
alimentos debe limitarse todos los dias (6). Ante este problema se crearon los
regimenes de ayuno intermitente porque mas que una dieta en si es un protocolo de

comidas (3).

El ayuno intermitente (IF), también conocido como ayuno de dia alterno (ADF), ayuno
periédico o restriccibn de energia intermitente (IER) es un enfoque dietético
relativamente nuevo para el control del peso que implica combinar la ingesta cal6rica

diaria normal con un corto periodo de restriccion calorica (3).



Cuando se realiza el ayuno se producen una serie de cambios en el metabolismo de la
glucosa y de las grasas para garantizar en todo momento la disponibilidad de sustrato
(7). La glucosa se ahorra para 6rganos y funciones vitales y los acidos grasos se
convierten en el principal combustible para producir energia. El musculo comienza a
almacenar el exceso de triglicéridos para permitir la actividad muscular cuando sea
necesario. Por otro lado el higado almacena menos triglicéridos y produce cantidades
importantes de cuerpos ceténicos que seran utilizados principalmente por el sistema

nervioso central (7).

El término ayuno intermitente se puede definir, por lo tanto, como una variedad de
programas que manipulan el momento de las comidas al utilizar ayunos a corto plazo

mejorando la composicion corporal y la salud general (8).

Los protocolos de ayuno intermitente pueden agruparse de la siguiente forma:
e Ayuno de dia alterno (ADF): es la forma de ayuno intermitente mas estudiada.
Este protocolo implica alternar dias de ingesta calérica normal con dias de
ayuno. En los dias de ayuno se realiza 1 comida consumida a la hora del

almuerzo normalmente y aporta el 25% de las calorias necesarias (8).

e Ayuno de dia completo: en este caso, el protocolo implica realizar 1 o 2 dias
por semana una abstinencia alimentaria severa o completa. Los dias restantes

se realiza una ingesta cal6rica normal (8).

¢ Alimentacion restringida en el tiempo: este protocolo consiste en seguir una
rutina diaria en la cual se ayuna durante un niumero de horas, lo que se conoce
como “ventana de ayuno” y en las horas restantes se realiza una ingesta
caldérica reducida “ventana alimenticia”. La forma mas comun consiste en

realizar un ayuno de 16 horas y 8 horas de ingesta de alimentos (8).

A pesar de la creciente popularidad, los estudios sobre la eficacia del ayuno
intermitente sobre el metabolismo son limitados (9). Aun asi con la evidencia cientifica
gue existe hasta el momento, se puede concluir que si presenta efectos beneficiosos
pero los mecanismos subyacentes todavia no estén claros, pues hay estudios que
sugieren que los efectos del IF surgen Unicamente de la restriccion calérica mientras
que, otros estudios proponen la teoria de que se produce un “cambio metabdlico” entre

los estados de ayunas y “alimentado” (10).

Con respecto a esto Ultimo, una de las hipotesis que existe ahora mismo es la

posibilidad de que los regimenes de ayuno intermitente puedan influir en la regulacién
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metabdlica a través de los efectos sobre la biologia circadiana, el microbioma intestinal
y los comportamientos de estilo de vida modificables como el suefio (11). Si esta
hipotesis se demuestra, estos regimenes ofrecerian enfoques prometedores para la
salud publica (11).

Por ello, dado el interés social sobre el ayuno intermitente como alternativa para
reducir el porcentaje de grasa corporal y mejorar patologias como la diabetes, la
hipertension o la hipercolesterolemia en pacientes con sobrepeso u obesidad, se
genera la necesidad de evaluar los efectos de la restriccion caldrica intermitente con la

restriccion calérica continua o dieta hipocaldrica.

2. Objetivos

El objetivo principal del presente Trabajo de Final de Master es conocer la evidencia
cientifica sobre la efectividad del ayuno intermitente en la pérdida de grasa corporal y
los beneficios que puede presentar en la mejora de diversas patologias asociadas a la
obesidad.

Para alcanzar este objetivo general se han desarrollado una serie de objetivos

parciales que se mencionan a continuacion:

1) Revisar la evidencia cientifica sobre el efecto del ayuno intermitente en la
pérdida de grasa en personas adultas con sobrepeso u obesidad.

2) Comprobar si el ayuno intermitente presenta efectos beneficiosos sobre la
diabetes tipo 2.

3) Reconocer los efectos beneficiosos del ayuno intermitente sobre el perfil
lipidico.

4) Considerar si el ayuno intermitente presenta beneficios sobre la presion arterial
en hipertensos.

5) Revisar la evidencia cientifica acerca de los efectos secundarios del ayuno

intermitente.



A continuacion, se describen las preguntas investigables:

1. En personas con sobrepeso u obesidad, que realizan un ayuno intermitente, en
comparacion con personas con sobrepeso u obesidad que siguen una dieta
hipocaldrica, ¢ presentan una mayor pérdida de grasa corporal en el mismo plazo
de tiempo?

P (pacientes): personas con obesidad o sobrepeso.
| (intervencién): restriccion caldrica intermitente.
C (control): dieta hipocalorica

O (outcome/resultado): reduccion del porcentaje de grasa corporal.

2. Pacientes con obesidad o sobrepeso con diabetes tipo 2, ¢presentan una mejoria
mayor los pacientes sometidos a un ayuno intermitente que a una dieta
hipocal6rica?

P (pacientes): personas con sobrepeso u obesidad con diabetes tipo 2.

| (intervencion): ayuno intermitente.

C (control): personas con sobrepeso u obesidad con diabetes tipo 2 que
realizan dieta hipocaldrica.

O (outcome/resultado): mejora de los niveles de azlcar en sangre.

3. Los pacientes con obesidad o sobrepeso con hipertensién, ¢ presentan una mejoria
mayor los pacientes sometidos a un ayuno intermitente que a una dieta
hipocal6rica?

P (pacientes): personas con sobrepeso u obesidad con hipertension.

| (intervencién): ayuno intermitente.

C (control): personas con sobrepeso u obesidad con hipertensién que realizan
dieta hipocaldrica.

O (outcome/resultado): mejora de la presion arterial.

4. Pacientes con sobrepeso u obesidad con variaciones del perfil lipidico como la
hipercolesterolemia, ¢presentan una mejoria mayor los pacientes sometidos a un
ayuno intermitente que a una dieta hipocal6rica?

P (pacientes): personas con sobrepeso u obesidad con hipercolesterolemia.

| (intervencion): ayuno intermitente.

C (control): personas con sobrepeso u obesidad con hipercolesterolemia que
realizan dieta hipocalorica.

O (outcome/resultado): mejora de los niveles de colesterol en sangre.



5. Tanto el ayuno intermitente como la dieta hipocalérica presentan efectos
secundarios en personas con obesidad o sobrepeso, ¢qué método presenta un
mayor numero de efectos secundarios?

P (pacientes): personas con obesidad o sobrepeso.
| (intervencion): ayuno intermitente.

C (control): dieta hipocalérica.

O (outcome/resultado): efectos secundarios.

3. Metodologia

En esta revision bibliografica se realiza el andlisis de articulos que tienen relacion con
el ayuno intermitente encontrados principalmente en la base de datos PubMed y

Scielo.

Para la parte mas general del trabajo se utilizaron otras bases de datos como por
ejemplo la Organizaciéon Mundial de la Salud, donde se pueden encontrar cifras y

comparativas de los ultimos afios.

Para llevar a cabo la busqueda, las palabras utilizadas fueron intermittent fasting,
energy restriction, alternate day fasting y periodic fasting. A continuacion, en la figura 2
se muestra la estrategia de busqueda desarrollada:

Estudios identificados en PubMed utilizando la palabra clave intermittent fasting:
120077estudios

Tras aplicar los filtros: free full text y ensayo clinico quedarian 4384 estudios

Aplicando los filtros adult + 19 years, humans y 10 years obtenemos 2651 estudios

|

Analizando criterios de inclusién y exclusion: 12 estudios

Figura 2: Elaboracion propia.

10



SELECCION DE ESTUDIOS: CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION.

A la hora de seleccionar los estudios para la elaboracion de esta revision se han
excluido:

e Articulos de hace 10 afios 0 mas.

e Articulos que incluyan gente con normopeso.

e Articulos cuyos sujetos sean animales.

¢ Articulos relacionados con el ayuno religioso.

Se incluyen por lo tanto:
¢ Articulos en los que los sujetos sean personas con obesidad o sobrepeso.
¢ Articulos publicados en los ultimos 10 afios y realizados en humanos.
e Articulos donde se relacione el ayuno intermitente con la diabetes, hipertension
e hipercolesterolemia.
e Articulos donde se compara el ayuno intermitente con la restriccion de energia

continua o dieta hipocaldrica.

4. Resultados

En los estudios revisados se pueden observar tres lineas claramente tratadas. Por un
lado en todos ellos se hace referencia a la efectividad de la restriccion calérica para la
pérdida de peso en comparacién con una restriccion continua. Por otro lado, en casi
todos se analizan los efectos del ayuno intermitente en variables metabdlicas como
glucosa e insulina, triglicéridos, hipertension o colesterol entre otras. Por ultimo, otro
aspecto que recopilan estos estudios son los efectos secundarios del mismo en la

salud.

A continuaciéon, en la tabla 1 se recogen las caracteristicas de los 12 estudios

analizados para esta revision:
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS.

AUTOR /ANO/REFE

OBJETIVO

DISENO

SUJETOS

PERDIDA DE PESO

VARIABLES CARDIOMETABOLICAS

Trepanoski (2017) (6)

Comparar los efectos del
ayuno intermitente con la
restriccion caldrica
continua en la pérdida de
peso, el mantenimiento de
peso y los indicadores de
riesgo de enfermedad
cardiovascular.

Ensayo clinico aleatorio en
centro de adultos obesos (18-
64 afios) durante 1 afio.

-IF: ayuno alterno (25% de las
necesidades en dias rapidos)
-CER: restriccion calérica del
75% todos los dias.

-Grupo sin intervencién

69 hombres y mujeres
entre 18-65 afios

-IF: 21 participantes
-CER: 25 participantes
-Sin intervencion: 23
participantes

La pérdida de peso promedio fue
similar para los participantes en el
grupo de IF (-6,8%) y de CER (-
6,8%) en el mes 6.
En el mes 12 el grupo IF (-6%) y el
grupo CER (5,3%)

No hubo diferencias significativas en la presién
arterial, frecuencia cardiaca, triglicéridos, glucosa
e insulina en ayunas, resistencia a la insulina,
proteina C reactiva 0 concentracion de
homocisteina.

HDL aument6 significativamente a los 6 meses en
grupo de IF pero no en el 12 en comparacion al
grupo CER.

LDL no hubo diferencias en el mes 6 pero en el 12
aumento en el grupo IF respecto al CER

Catenacci (2016) (12)

Evaluar la seguridad y
tolerabilidad del ayuno en
dias alternos y comparar

cambios de peso,
composicion corporal,
lipidos e indice de

sensibilidad a la insulina
con los producidos por
una dieta de restriccion
calérica diaria.

Estudio piloto aleatorizado de
8 semanas seguido de 24
semanas de seguimiento sin
supervision.

-Grupo IF: no restriccién en
los dias de ingesta.

-Grupo CER: restriccion de
400 kcal diarias.

26 participantes

No hubo diferencias significativas
en el cambio de peso de ambos
grupos.

-Grupo IF: -8,2 kg

-Grupo CER: -7,1 kg.

No hubo diferencias significativas
en la recuperacion del peso pero
los cambios en masa magra y
grasa respecto a los valores
iniciales fueron mas favorables en
el ayuno.

Los triglicéridos disminuyeron de forma importante
en el grupo de ayuno a las 8 semanas.

El colesterol total, HDL y LDL, disminuyeron en
ambos grupos.

La glucosa en ayunas
significativamente en el grupo de ayuno.
La tasa metabdlica disminuyd de forma
significativa desde el principio en ambos grupos
sin diferencias entre ambos. Tras las 24 semanas
de seguimiento, la tasa disminuyé en el grupo de
restriccibn pero no de ayuno sin diferencias
significativas

disminuy6

Schiibel (2018) (13)

Evaluar si el ayuno
realizado como la dieta
5:2 tiene mas efectos
sobre el tejido adiposo,
medidas antropométricas
y composicién corporal
que la restriccion calérica
continua y un régimen de
control.

Ensayo aleatorio controlado
de 12 semanas de
intervencion, 12 de
mantenimiento y 26 semanas
de seguimiento.

-Grupo IF: 5 dias sin
restriccion y 2 dias con 75%
de déficit.

-Grupo CER: déficit del 20%
diario.

-Grupo sin intervencion.

150 mujeres y
hombres entre 35y 65
afos. Tras los
abandonos quedaron
137.

-Grupo ayuno: 45
partic.

-Grupo restriccion
continua: 42 partic.
-Grupo sin

intervencion: 50 partic.

En los 6 primeros meses el grupo
de ayuno presenté una pérdida de
-7,1%%0,7%, el de restriccion
continua -5,2%0,6% vy el control -
3,3%=0,6%.

Aungue hay una ligera pérdida de
peso mayor en el grupo de ayuno,
no hubo diferencias significativas
respecto al tejido adiposo.

Todos los grupos experimentaron reducciones en
los lipidos séricos en ayunas (LDL, HDL,
colesterol y triglicéridos) y en la concentracion de
insulina.

En la glucosa si hubo una disminuciéon mas fuerte
en la semana 12 para el grupo de dieta
hipocaldrica que para el grupo de ayuno pero
estas variaciones no se apreciaron semanas mas
tarde por lo que pudo deberse al azar.

IF: ayuno intermitente.
CER: restriccidn caldrica continua.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS.

AUTOR /ANO/REFE

OBJETIVO

DISENO

SUJETOS

PERDIDA DE PESO

VARIABLES CARDIOMETABOLICAS

Sundfor 2018 (14)

Comparar los efectos de
la restriccion energética
intermitente y la continua
sobre la pérdida de peso y
los factores de riesgo
cardiometabdlicos en
adultos con  obesidad
abdominal y > 1
componente adicional del
sindrome metabodlico.

Ensayo clinico de 1 afio de
duracién. 6 meses fase de
pérdida de peso y 6 meses de
mantenimiento.

-Grupo IF: consumir 400-600
kcal 2 dias no consecutivos.
-Grupo CER

112 participantes de

los cuales 50%
hombres y 50%
mujeres en edades

entre 21 y 70 afios
con un IMC de media
entre 30 y 45.

Ambos grupos redujeron la
ingesta de energia. La pérdida de
peso fue similar entre los
participantes de ambos grupos.

La recuperacion de peso fue
minima y similar en ambos
grupos.

Mejoras favorables en la presion arterial,
triglicéridos 'y colesterol HDL sin diferencia
significativa entre ambos grupos.

Antoni, 2018 (15)

Comparar los efectos
restriccion intermitente)
frente a restriccion

continua en las respuestas
de glucosa y lipidos
postpandriales  después
de una pérdida de peso
del 5%.

Comparacién aleatoria de 1
afio y 3 meses de duracién
entre IER y CER.

-Grupo IF: 2 dias consecutivos
consumo de 2638 K]

-Grupo CER: 2510 Kj por
debajo de sus requerimientos
energéticos

27 participantes entre
18 y 65 afios con
obesidad.

IF= 15 participantes
CER= 12 participantes

No se encontraron diferencias
significativas en el tiempo para
alcanzar una pérdida de peso del
5%.

Reducciéon de triglicéridos
mayor en IF que en CER.
Para la glucosa no se observaron diferencias
significativas entre ambos grupos.

La insulinemia pospandrial se
comparativamente en ambos grupos-

El péptido C pospandrial se redujo después de
IER pero no de CER.

Reduccién significativamente mayor en la presion
arterial sistélica para el grupo IF.

significativamente

redujo

Headland, 2018 (16)

Comparar los efectos de
CER con IF (con 2 dias de
ayuno) en pérdida de
peso, composicion
corporal, lipidos en sangre
y glucosa.

Ensayo paralelo aleatorio de 1
afo.

146  adultos  con
obesidad o sobrepeso
de edades entre los
18 y los 72 afios.
-Grupo  CER: 53
participantes

-Grupo combinado de
CER + dieta habitual:
44 participantes
-Grupo IER: 49
participantes.

La pérdida de peso media y la
pérdida de grasa corporal a los 12
meses fue similar en los 3 grupos
de intervencion, -6-6 kg para CER,
-5,1 kg para el grupo combinado y
-5 kg para el grupo de IER.

El colesterol HDL aument6 y los triglicéridos
disminuyeron a los 12 meses sin diferencias entre
los grupos.

No se observaron cambios para glucosa en
ayunas o colesterol LDL.

IF: ayuno intermitente.
CER: restriccion calérica continua.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS.

AUTOR /ANO/REFE

OBJETIVO

DISENO

SUJETOS

PERDIDA DE PESO

VARIABLES CARDIOMETABOLICAS

Pinto, 2019 (17)

Comparar los efectos a
corto plazo de las dietas
intermitentes y de
restriccion de  energia
continua (IF y CER) en los
marcadores de  salud
cardiometabdlica en
pacientes obesos.

Ensayo controlado aleatorio

de brazo paralelo de 4
semanas.
En IF 2 dias consecutivos con
600 kcal.

En CER restriccion de 500
kcal/dia.

43 hombres y mujeres
entre 35y 75 afios sin
patologias y con una
circunferencia de
cintura > 102 cm en
hombres > 88 cm en
mujeres.

-Grupo IF: 21
participantes
-Grupo  CER: 22

participantes

Las reducciones en el peso
corporal fueron equivalentes en
ambos grupos.

No hubo efectos significativos del tratamiento
sobre las concentraciones en ayunas de TAG,
colesterol total y HDL.

No diferencias significativas en la insulina en
ayunas.

Reduccién significativa aunque pequefia de la
concentraciéon de glucosa en ayunas después de
CER que no hubo después de IER.

La leptina en ayunas disminuy6 notablemente en
ambas dietas. La apidonectina disminuye
ligeramente después de IER aunque no hubo
diferencias entre grupos.

Byrne, 2018 (18)

El estudio MATADOR
examind si la restriccion
de energia intermitente
mejoraba la eficiencia de
pérdida de peso en
comparacion con la

restriccion  de
continua.

energia

Ensayo clinico aleatorizado de
16 semanas con 2 grupos,
uno de restriccion intermitente
y otro de restriccion continua.

36 hombres entre 25-
54 afios con obesidad.

-Grupo IF: 17
participantes.
-Grupo  CER: 19
participantes.

La pérdida de peso fue mayor
para el grupo de IF (14,1 + 5,6 kg)
que para el grupo CER (9,1 + 2,9
kg).

El grupo de IF tuvo una mayor
pérdida de masa grasa (12,3 + 4,8
kg) frente al grupo CER que fue
de 8 + 4,2 kg).

No se analizan variables cardiometabdlicas.

Harvie, 2011 (19)

Comparar la viabilidad y
eficacia de la restriccion
de energia intermitente
con la restriccion continua
de energia para la pérdida
de peso, sensibilidad a la
insulina y otros
marcadores.

Ensayo clinico aleatorizado.
Se establecieron 2 grupos uno
de IF con 2 dias de ayuno y
otro de CER.

89 mujeres jévenes
con obesidad o]
sobrepeso.

-Grupo  CER: 47

participantes.
-Grupo IF: 42
participantes.

La pérdida de peso en ambos
grupos es similar, con -6,4 kg para
IF frente a -5,6 kg para CER.

En los dos grupos se redujo la
grasa corporal, pecho, cadera y
circunferencia del muslo.

En ambos grupos se redujo la leptina, proteina C
reactiva, colesterol total y LDL, presion arterial y
triglicéridos de forma comparable.

El colesterol HDL no experimenté cambios.

La insulina sérica en ayunas y las mejoras en la
sensibilidad a la insulina fueron mayores en el
grupo IER.

IF: ayuno intermitente.
CER: restriccion calérica continua.
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4.1 PERDIDA DE PESO

El primer ensayo aleatorio que compara ayuno en dias alternos con restriccion calérica
diaria es el llevado a cabo por Catenacci et al. donde los resultados mostraron que el
ayuno seria equivalente a una restriccion calérica continua para producir una pérdida
de peso y mejora de la composicion corporal a corto plazo. La pérdida de peso en el
grupo de ayuno fue de 8,1 kg vs 7,8 kg en el grupo de restriccion calérica continua. El
grupo de ayuno no se asocié con un mayor riesgo en la recuperacion de peso durante
las 24 semanas siguientes, no obstante la composicién corporal fue diferente entre
ambos grupos. Los participantes del grupo de ayuno perdieron grasa total (-0,4 = 0,8
kg) y ganaron masa magra (2 £ 0,5 kg) mientras que el otro grupo gané masa grasa
(1,2 £ 0,8 kg) y perdié masa magra (1,1 + 0,5 kg). Por ello, al final de las 24 semanas

los resultados fueron mas favorables para el ayuno (12).

Un afio mas tarde, Trepanowski et al. realizaron un ensayo clinico cuyos resultados
coincidian con los anteriores. Mostraron que el ayuno en dias alternos producia una
pérdida de peso similar al grupo de restriccién calérica continua hasta el mes 6, que
seria la fase de pérdida de peso. Los resultados obtenidos fueron -6,8 % vs. -6,8 %.
En el mes 12, o también fase de mantenimiento, los resultados no mostraron

diferencias significativas en ambos grupos respecto al grupo de control (6).

Mas recientemente, en 2018 Schiibel et al. llevaron a cabo un ensayo aleatorio
controlado de 150 personas (ensayo HELENA). Durante las 12 semanas de pérdida de
peso y mantenimiento, en el grupo de ayuno las pérdidas de peso fueron de 7,1 % +
0,7 %, seguido por el grupo de restriccién continua con una pérdida de 5,2 % + 0,6 % y
en ultimo lugar el grupo sin intervencién con unas pérdidas de 3,3 % * 0,6 %. Aunque
se puede observar una pérdida mayormente ligera en el grupo de ayuno, los cambios
en el tejido adiposo son insignificantes. Estos resultados llevaron a la conclusién de
que el ayuno alterno puede ser equivalente para la pérdida de peso pero no superior a

la restriccién continua (13).

En esta misma linea, Sundorf et al. en el estudio que realizaron coincide en que la
pérdida de peso entre ambos grupos no es significativa 8 kg en ayuno vs. 9 kg en
restriccion de energia continua.Si hubo cambios en la circunferencia de la cintura pero
la diferencia entre ambos grupos también fue similar, con 8,7 cm en ayuno vs. 9,6 en
restriccion caldrica continua. En lo referido a recuperacion del peso fue minima y

similar en ambos grupos (14).
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En el mismo afo que Sundorf (2018), Antoni et al. realizaron un estudio aleatorio de un
afo donde participaron 27 personas. En el grupo de ayuno intermitente la pérdida de
peso fue del 5,3 % y en el grupo de restriccion continua fue del 5 %. Por ello, los
resultados obtenidos concordaron con los obtenidos hasta el momento de que no
existen diferencias significativas en la pérdida de peso entre ambos métodos (15).

Otro estudio que reafirmé estos resultados fue el de Headland et al. en el cual se han
incluido 3 grupos con un total de 136 participantes. A los 12 meses, observaron que
las pérdidas de peso alcanzadas fueron significativas pero sin variaciones importantes
entre los grupos. La pérdida de peso para el grupo CER fue de -6,6 + 6,1 kg, para el
grupo combinado fue de -5,1 + 5,4 kg y para el grupo de ayuno de -5 + 4,9 kg. Al igual
que el peso, la pérdida de masa grasa y de masa magra disminuy0 significativamente

pero sin diferencias entre los grupos (16).

Del mismo modo, otro estudio llevado a cabo por Conley et al. en hombres obesos
veteranos en el mismo afio (2018), concordaba con los resultados de Headland. Tras
los primeros 6 meses, la pérdida de peso promedio fue similar en ambos grupos, ya
que en IER la pérdida fue de 5,3 + 3 kg y en CER 5,5 * 4,3 kg. La circunferencia de
cintura y cadera también se redujo en ambos grupos de forma similar (6,4 + 10 cm en
IER vs. 8 £ 10 cm en CER) (20).

El dltimo y més reciente estudios es el de Pinto et al. del 2019, que realizaron un
ensayo controlado aleatorio de 4 semanas en las cuales el grupo de ayuno realizaba 2
dias seguidos de tan solo 600 kcal y el otro grupo una restricciéon diaria de 500 kcal.
Los resultados obtenidos coincidian con los obtenidos hasta el momento. Las

reducciones en el peso corporal fueron equivalentes en ambos grupos (17).

De todos los estudios analizados, solo dos afirman que la pérdida de peso es
significativamente mayor durante el ayuno intermitente frente a la restriccién calérica
continua.

El primero es el de Harvie et al., realizado en el 2013, en el cual analizaron 3 tipos de
dietas, una de restriccion calorica intermitente de energia y carbohidratos (IECR), otra
similar pero con consumo libre de grasas y proteinas (IECR + PF) y un ultimo grupo
con una dieta de restriccion caldrica continua. La pérdida de peso en los dos grupos
con dieta de restriccion intermitente fue mayor que en el grupo de restriccion continua
(65 % en IECR, 58 % en IECR + PF y 40 % en CER) (22).
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El otro estudio que reafirma estos resultados, es el MATADOR (Minimizacion de la
Termogénesis Adaptativa y Desactivacion del Rebote de la Obesidad) llevado a cabo
por Byrne et al. en el cual se examind si la restriccion de energia intermitente (ER)
mejoraba la eficiencia de la pérdida de peso en comparacion con la ER continua y, de
ser asi, si la ER intermitente atenuaba las respuestas compensatorias asociadas con
la restriccion de energia (18).

Dicho estudio, que fue desarrollado en el afio 2018, mostrd que el grupo de restriccién
caldrica intermitente obtuvo una mayor pérdida de peso (14,1 £ 5,6 vs. 9,1 + 2,9 kg) y
una tendencia mayor en la pérdida de grasa que el grupo de restriccion calérica
continua (12,3 + 4,8 kg vs. 8 *+ 4,2 kg) mientras que la masa libre de grasa no presento
cambios. Junto con esto, la modificaciéon de la REE (energia astada en reposo) fue

menor también en el grupo de restriccion intermitente (18).

El estudio realizado por Harvie et al. en 2011 en mujeres jovenes que presentaban
obesidad o sobrepeso, demostraba ya que las pérdidas de peso tanto para la
restriccion continua como para la restriccion cal6rica intermitente eran similares (-5,6
kg vs. -6,4 kg). Ademas, ambos grupos experimentaron reducciones comparables en
la grasa corporal, masa libre de grasa, circunferencia de cadera, busto y muslo y

comparacion de pérdida de peso (19).

Unos afios mas tarde, en 2014, Keogh et al. llevaron a cabo un estudio en mujeres con
sobrepeso y obesidad donde comparaban la restriccion caldrica diaria frente a la
restriccion caldrica intermitente. Los resultados obtenidos reforzaban las conclusiones
de Harvie. El peso disminuyé en ambos grupos a las 8 semanas, pero no hubo
diferencias significativas para ambos, presentando una pérdida de -3,2 + 2,1 kg en
CERYy-2+1,9kgen IER (21).

Los articulos analizados en este apartado coinciden en que la restricciébn de energia
intermitente es una buena estrategia para la pérdida de peso en pacientes obesos. No
obstante, a excepcion de los estudios de Harvie y de Byrne (MATADOR), todos
coinciden en que la restriccion de energia intermitente no es una estrategia superior a
la restriccion de energia continua para la pérdida de peso en estos pacientes (6, 12-
17, 19-21).
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4.1 ENFERMEDADES METABOLICAS
4.1.1 DIABETES, GLUCOSA E INSULINA

En lo referido a la glucosa, insulina y diabetes, estos parametros fueron analizados en
varios de los estudios revisados.

En el estudio de Trepanowski no se encontraron diferencias significativas en los
niveles de glucosa e insulina en ayunas ni en la resistencia a la insulina entre el grupo

de restriccion intermitente y el grupo de restriccion continua (6).

A diferencia del anterior, Catenacci si obtuvo diferencias en el grupo de ayuno
intermitente frente a la restricciobn continua. La glucosa en ayunas disminuyé
significativamente en el grupo de ayuno en la semana 8. Aun asi, no hubo diferencias
significativas en la insulina en ayunas o en la sensibilidad a la misma (12). Sin
embargo, en otros estudios como el de Antoni et al., el de Conley et al. o el de
Headland et al. no obtuvieron cambios significativos en la glucosa en ayunas en

ninguno de los grupos (15, 16, 20).

En lo referente a la insulina, los dos estudios de Harvie et al. obtuvieron resultados
similares, pues en el estudio que realiz6 en 2011, en el grupo de ayuno hubo mejoras
en la insulina sérica y sensibilidad a la misma (19) y, en el estudio que Harvie
desarrollé 2 afios después, en el grupo de ayuno disminuy6 la insulina con diferencias
significativas respecto al grupo de restriccion continua (22). Por el contrario, en los
demas estudios analizados, algunos no tuvieron en cuenta este parametro como
fueron el de Byrne y el de Keogh. Otros, (13, 15-17, 20), obtuvieron resultados
similares a los de Trepanowski, es decir, sin diferencias significativas entre ambos

grupos.

4.1.2 HIPERTENSION

De los 12 estudios, en seis de ellos encontramos referencias a la tension arterial (6,
14, 15, 19, 20, 22). Por un lado, el estudio de Antoni et al. es el Unico de los seis que
encontré una reduccion significativamente mayor en la presion arterial sistolica en el
grupo de ayuno intermitente en comparacion a la restriccion caldrica continua mientras
gue para la presion aterial diastdlica, los resultados fueron comparables entre ambos
grupos (15). Por otro lado, a excepcion de Conley, en los deméas estudios se
encontraron reducciones significativas en la presion arterial sistélica y diastdélica (6, 14,
19, 22). Sin embargo, en el estudio de Conley, sus datos revelan una reduccién

significativa en la presion arterial sistélica pero no en la diastdlica (20).
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4.1.3COLESTEROL Y TRIGLICERIDOS
De los estudios analizados, la gran mayoria coinciden en que tanto la estrategia de
restriccion continua como la de restriccion intermitente disminuyen los niveles de
colesterol de forma similar (12-14, 17, 19).
No obstante, como excepcion, el estudio llevado a cabo por Trepanowski (6) obtuvo
resultados diferentes. En el mes 6, los niveles de colesterol de lipoproteina de alta
densidad se elevaron significativamente en el grupo de restriccion intermitente en 6,2
mg/dL frente al grupo de restriccion continua aungue este efecto ya no se observé en
el mes 12. En este mes, las lipoproteinas de baja densidad aumentaron
significativamente en el grupo de ayuno (11,5 mg /dL) con respecto al grupo de
restriccion continua (6).
En lo referente al colesterol total, los niveles no fueron significativamente diferentes en
ambos grupos o en relacién a los controles tanto en el mes 6 como en el mes 12 (6).
En lo que respecta a los triglicéridos, de los 12 estudios, 9 de ellos analizaron los
valores de triglicéridos durante el ayuno. Cinco de los estudios analizados,
encontraron reducciones en los triglicéridos en ambos grupos (13, 14, 16, 18, 22).
En los dos estudios de Harvie et al. se encuentran reducciones comparables de los
triglicéridos en todos los grupos (18, 22). Coincidiendo con estes estudios, Headland,
Sundorf y Schibel llegaron a la misma conclusién que Harvie (13, 14, 16).
Por otro lado, el estudio piloto de 8 semanas llevado a cabo por Catenacci obtuvo
unos resultados diferentes. En dicho estudio, los niveles de triglicéridos se redujeron
de forma significativa en el grupo de ayuno (12). Coincidiendo con este, Antoni et al.
también encontraron diferencias significativas entre el grupo de ayuno y el grupo de

restriccion calérica continua (15).

4.2 EFECTOS SECUNDARIOS

En ninguno de los estudios se encontraron efectos adversos graves para ningun tipo

de dieta.

En el estudio de Harvie et al. solamente un pequefio nimero de mujeres en los 3
grupos de dieta informaron sintomas fisicos menores como sensacién de frio (3 % en
grupo CER), disminucién de los niveles de energia (5 % en IF y 5 % en DER),
estrefiimiento (IF 8 % y 3 % CER), dolores de cabeza (5% en IF y 3% en IF+PF), mal
aliento en dias con restriccion de energia (5 % en IF y 3 % IF+PF), sensacion de
mareo (IF 3 %), falta de concentracion (3 % en CER), cambios en el estado de &nimo

o mal humor (IF 3% y CER 5 %) y estar preocupado con alimentos (IF 8 %, IF+PF 3 %
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y CER 3 %). Al mes, las puntuaciones de hambre y deseo de comer fueron mayores
después del primer dia restringido de IF en comparaciéon con el grupo IF+PF y un dia
de CER. Esta evidencia a los 3 y 4 meses ya no era evidente lo que indicaba que las
mujeres se habian acostumbrado a la restriccion (22).

Asi mismo, el estudio de Sundorf et al. tampoco encontré ningun efecto adverso
destacable. En el grupo CER el 3 % inform6 de mareos, el 5 % de dolor de cabeza
leve y el 2 % de nauseas leves durante el primer mes, mientras que, en el grupo IF el
11 % inform6 de mareos, el 20 % de dolor de cabeza leve, el 6 % de nduseas leves y
el 2 % de trastorno del suefio temporales en el mismo periodo de tiempo (14).

5. Discusion

Tras la revision de multiples estudios se puede concluir que la estrategia del ayuno
intermitente para la pérdida de peso y masa grasa es valida. En los estudios revisados
para este trabajo, en todos se obtienen resultados positivos en la pérdida de peso tras
realizar el ayuno. Si es importante destacar que si se compara con una dieta de
restriccion caldérica continua las diferencias no son significativas entre ambas

estrategias.

Uno de los pioneros en estudiar los efectos del ayuno intermitente fue Harvie quien en
el 2011 realizé un estudio en 89 mujeres con sobrepeso u obesidad. Los resultaron
obtenidos evidenciaron que la pérdida de peso para ambos grupos fue similar asi
como la pérdida de grasa (19). Dos afios mas tarde, en 2013, desarroll6 otro estudio
con un namero similar de participantes y los resultados que obtuvo fueron similares. La
diferencia es que este estudio presentaba 3 grupos, uno de ayuno, uno de restriccion
caldrica continua y otro de ayuno pero con libertad en el consumo de grasa y proteina.

En todos ellos la pérdida de peso a los 3 meses fue del 5 % o mas (22).

Resultados similares a los de Harvie, fueron obtenidos en estudios posteriores como el
realizado por Keogh en 2014 donde el peso disminuyé en ambos grupos pero sin
diferencias significativas (21). En la misma linea, Catenacci y Trepanoswki siguieron
avalando la hip6tesis de que la pérdida de peso promedio era similar en ambos grupos
(6, 12).

En los estudios mas recientes, de 2018 y 2019, son varios los que obtienen unos

resultados similares. Por un lado estd Schiibel que en su estudio participaron 150
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personas y aungque el grupo de ayuno presentd una ligera pérdida de peso mayor que
el grupo control, las diferencias no fueron significativas (13). Sundorf por su parte, en
el estudio llevado a cabo con 112 personas concluy6é que en ambos grupos se redujo
la ingesta de energia y por lo tanto la pérdida de peso fue similar para ambos grupos
(14). Antoni, Headland y Conley también realizaron estudios en este mismo afio y
ambos apoyan los resultados obtenidos hasta el momento donde no obtienen un
beneficio mayor para el ayuno (15, 16, 20).

Sin embargo, en este mismo afio encontramos el primer estudio que obtiene
resultados diferentes, que es el estudio MATADOR de Byrne. Concluye que la pérdida
de peso fue mayor en el grupo de ayuno que en el de restriccion calérica continua.
Estos resultados que difieren de todos los obtenidos hasta el momento se cree que
pueden ser debidos a que durante los periodos de ingesta se controlo el consumo de
kilocalorias por participante pues una de las fortalezas de este estudio fue el estricto
control de la prescripcion dietética y la provision de alimentos que asegurdé que ambos
grupos recibieran la misma dosis de energia (18).

Referido a las variables cardiometabdlicas, a excepcién del estudio MATADOR de
Byrne y el de Keogh que no analizaron dichos parametros, en todos los demas se
obtuvieron resultados estadisticamente significativos en la mejora de la glucosa,

colesterol o presion arterial.

En cuanto a las limitaciones a la hora de realizar esta revision, la primera es que no
hay todavia suficientes estudios disponibles donde se muestren los efectos del ayuno.
Por otro lado, no esta claro si las pérdidas de peso y masa grasa con el método de
ayuno se producen porque hay una reduccion calorias debido a que se acortan las

horas de ingesta o bien por otros métodos.

Con los estudios realizados hasta el momento, se puede observar una gran variedad
entre los mismos respecto a las caracteristicas de la dieta, duracion de la intervencién
asi como el numero de personas que intervienen en el mismo. Los rangos de edades
varian mucho desde personas jévenes a personas de media edad por lo que seria una
buena opcién saber si hay alguna franja de edad donde el ayuno sea mas efectivo y se

puedan conseguir asi mejoras mas importantes.

Se necesita mas investigacion para confirmar si efectivamente el ayuno presenta
efectos beneficiosos en la salud de la poblacion general, incluyendo personas mayores
pero también en personas enfermas. También se necesita saber mas sobre la

duracion y frecuencia en personas sanas.
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6. Aplicabilidad y nuevas lineas de investigacion

En los estudios realizados hasta el momento, se confirma que los protocolos de ayuno
serian una estrategia adecuada para una pérdida de peso y masa grasa. No obstante,
a la hora de realizar este trabajo de final de master, se encontraron varias limitaciones
referentes al ayuno. Por ello la propuesta de intervencion para el futuro seria para dar
respuesta a las preguntas o limitaciones encontradas hasta el momento. Por ejemplo,
conocer el efecto del ayuno en poblacion enferma, ver si es posible aplicarlo en este

tipo de personas y cuales son los efectos.

TIPO DE ESTUDIO
Serd un ensayo aleatorio controlado con una duracion de 2 afios para poder valorar
los efectos del ayuno intermitente tanto en la pérdida de peso como en las variables
cardiometabdlicas.

POBLACION DIANA

La muestra debera ser suficientemente amplia, 100 participantes donde la mitadserian
hombres y la otra mitad mujeres.

Los participantes serdn hombres y mujeres adultos, entre 30 y 70 afios. Solo
incluiremos a personas que presenten sobrepeso u obesidad y con diabetes para
conocer asi los efectos del ayuno en personas enfermas.

Se descartaran todas las personas que presenten baipas puesto que las mediciones
se haran con bioimpedancia y se puede generar un paro cardiaco. También quedaran

excluidas personas sometidas a tratamientos crénicos como dialisis o quimioterapia.

VARIABLES DE ESTUDIO
o Pérdida de peso y de masa grasa.
e Variables cardiometabdlicas en las que se engloban la insulina y la resistencia
a la misma, la glucosa, los niveles de colesterol y triglicéridos y la presion

arterial.

GRUPOS DEL ESTUDIO
Los participantes seran distribuidos al azar en los diferentes grupos que se establecen,
entre los cuales vamos a diferenciar:

e Grupo de restriccion cal6rica continua (déficit de 300 kcal).

e Grupo de ayuno intermitente pero controlando las calorias ingeridas en el

periodo de ingesta.

22



e Grupo de ayuno intermitente pero seran los participantes los que coman de

forma libre y autbnoma.

Para controlar las calorias que ingiere cada participante, se hara un andlisis
individualizado para conocer el metabolismo basal de cada uno puesto que sera un
grupo muy heterogéneo y por lo tanto con necesidades cal6ricas diferentes. Se
calculara el metabolismo basal y se hara una reduccion de 300 kcal sobre las
necesidades totales puesto que es una reduccién sostenible en el tiempo donde los
participantes no notaran un gran cambio pero suficiente para generar una pérdida de
peso.

En el grupo de restriccién cal6rica continua y en el de ayuno controlado, el déficit

caldrico sera el mismo para todos, es decir, 300 kcal menos.

SISTEMA DE RECOGIDA DE DATOS

Los datos que se van a comparar entre los diferentes grupos son el peso, la masa
grasa y la circunferencia de cintura y cadera. Para ello, cada 2 semanas se realizara
una bioimpedancia, asi como se tomaran los perimetros y pliegues de cada

participante.

Para controlar su ingesta, todos llevaran una dieta pautada para asegurar la ingesta
caldrica adecuada. También cada 2 semanas se les dara un registro 24 horas para
gue cubran y ver lo que estan comiendo realmente cada dia.

Por ultimo, para controlar las variables cardiometabdlicas se realizaran analisis de

sangre cada 3 meses.

CONSIDERACIONES ETICAS
Al inicio del estudio se entregara un consentimiento informado a cada participante que

deberan entregar firmado. Se asegurard la confidencialidad de los participantes.

7. Conclusiones

Tras realizar esta revision y en base a los resultados obtenidos, las conclusiones que

se pueden extraer son las siguientes:

e El ayuno intermitente es una estrategia eficaz para lograr una pérdida de peso

y de masa grasa en personas con sobrepeso u obesidad pero cuyos resultados
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son similares a los obtenidos con una restriccion de energia continua. Por este
motivo si puede considerarse el ayuno como una nueva alternativa para el

tratamiento de dicha patologia.

e Las variables cardiometabdlicas como son el azlcar, colesterol o presién
arterial, todas mejoran con el ayuno intermitente. No obstante, no se observan
mejoras significativas respecto a las mejoras obtenidas con una dieta

hipocalérica.

e En los estudios que se realizaron hasta el momento, no se establecieron
diferencias entre hombres y mujeres por lo que seria necesario en préximos

estudios analizar si puede haber diferencias segun el sexo.

e Parece ser que el ayuno intermitente no presenta efectos secundarios
importantes aunque si que en alguno de los estudios los sujetos presentaron
algun efecto como nauseas o mareos que no se encontraron en el grupo de
restriccion cal6rica continua pero de poca importancia. Aunque se considera

una técnica segura es necesario realizar mas estudios para comprobarlo.

¢ En cuanto a la adherencia, a largo plazo las tasas de abandono son similares a
las de las personas que siguen una dieta hipocalérica. Es una alternativa

adecuada para personas que seguir una restriccion diaria les resulta dificil.
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