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RESUMEN

El objetivo de esta revision es proporcionar una descripcion general de los efectos del ayuno
intermitente sobre la conformacién de la microbiota intestinal y resumir la evidencia sobre
los beneficios para la salud provocados por este régimen con el microbioma como
intermediario. Se realizd una busqueda en MEDLINE (PubMed) y ScienceDirect con los
términos "ayuno intermitente"”, “microbiota intestinal” “efectos metabdlicos” y “beneficios
para la salud”.

Los regimenes de ayuno intermitente y su influencia sobre la microbiota intestinal podran
ofrecer enfoques no farmacolégicos no solo para perder peso, sino también para mejorar la
salud metabdlica, prevenir enfermedades y mejorar los sintomas de diferentes
padecimientos.
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ABSTRACT

The aim of this review was to offer a general description of the effects of intermittent fasting
diet on the conformation of gut microbiota and to summarize the evidence on the health
benefits caused by this regime with gut microbiota as an intermediary. A search on MEDLINE
(PubMed) and ScienceDirect was made using terms “intermittent fasting”, “gut microbiota”
“metabolic effects” and “health benefits”.

Intermittent fasting regimens and their influence on gut microbiota may offer non-
pharmacological approaches not only to lose weight, but also to improve metabolic health,
prevent disease and improve the symptoms of different ailments.
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INTRODUCCION

Las estrategias dietéticas para combatir la
obesidad han ido evolucionando con el paso
de los afios, la restriccion caldérica es una de
ellas que, junto con una intervencidn integral
sobre el estilo de vida, se considera la piedra
angular en el tratamiento de la obesidad; sin
embargo, este enfoque produce una pérdida
de peso moderada (1).

Marisa Canicoba, (2020) comenta que
actualmente, las recomendaciones para la
disminucién del peso corporal incorporan
consejos para comer regularmente seis
comidas diarias. Aunque recientemente el
interés en determinar diferentes estrategias
de pérdida de peso ha aumentado. Estas
implican restringir la ingesta calérica durante
ciertos periodos del dia o extender el
intervalo de ayuno entre comidas. Debido a
esto, en las dultimas décadas, el ayuno
intermitente  (Al) ha incrementado su
popularidad como un procedimiento para la
prevencién y promocién de la salud.

Cada dia surgen estudios sobre su eficacia en
la prevencién y tratamiento de enfermedades
crénicas como la obesidad, diabetes mellitus
tipo 2, enfermedades inflamatorias,
cardiovasculares, degenerativas, problemas
asociados al envejecimiento e incluso cancer.
Del mismo modo, se han descubierto
diferentes papeles del ayuno en diferentes
sistemas del cuerpo humano, como el sistema
gastrointestinal y especificamente la
microbiota (1).

La microbiota gastrointestinal se ha
transformado en un tema de importancia
clinica para esclarecer su relacién con la dieta
y la salud metabdlica del huésped, ya que se
ha comprobado que presenta una estrecha
interaccidn en la regulacién de la homeostasis

inmune y metabdlica humana, llevando asi a
nuevas oportunidades para la prevencion de
enfermedades crdnicas como la obesidad y Ia
diabetes mellitus tipo 2.

Se han observado elementos que permiten
establecer que la microbiota actia como un
mediador sobre el peso corporal, el estado
metabdlico del huésped y el impacto de Ia
dieta (2).

Por lo tanto, el objetivo de esta revision es

facilitar una visién general del ayuno
intermitente 'y su influencia sobre Ia
microbiota gastrointestinal y como ésta

modifica su composicién provocando cambios
fisiologicos sobre el metabolismo y la salud
del huésped.

Los estudios de ayuno intermitente vy
microbiota se buscaron a través de MEDLINE
(Pubmed) y ScienceDirect. Se utilizaron los
siguientes términos de busqueda: “ayuno
intermitente”, “microbiota gastrointestinal”,
“efectos metabdlicos”, “beneficios para Ia
salud”.

Se incluyeron articulos que cumplian con los
siguientes criterios de inclusién: 1. estudios
de disefo aleatorizados, revisiones
sistematicas, estudios aleatorizados
controlados; 2. estudios con resultados de
interés que evaluaron los efectos del ayuno
intermitente sobre la microbiota y en los
resultados de eventos clinicos; y 3. se
examinaron de manera independiente los
estudios determinados y se realizé la inclusién
de aquellos que se consideraron de interés.

Efectos metabdlicos del ayuno intermitente
sobre la modulacién de la microbiota



En los ultimos afios la comunidad cientifica le
ha dado mayor importancia a la relacién que
existe entre el huésped y el microbioma
intestinal como un indicador en la promocién
de la salud del individuo. La composicién de la
microbiota intestinal no es estatica y difiere
entre individuos de distintas regiones (3). Asi
pues, la marcada diferenciacién individual en
la poblaciéon bacteriana es influenciada por
diferentes componentes tales como el
genoma del huésped, factores ambientales,
estilo de vida, y sobre todo la dieta.

El ayuno intermitente
directamente en

puede influir
la microbiota intestinal.
Patterson y col. (2017) sugieren que los
cambios en la composicion y funcién
metabdlica de la microbiota intestinal en
individuos obesos puede permitir que una
microbiota obesa "coseche" mas energia de la
dieta que una microbiota de un individuo con
un peso corporal normal y, por lo tanto,
influye en la absorcidon neta de energia, gastos
y almacenamiento (4).

La obesidad inducida por una dieta alta en
grasas y carbohidratos simples modera las
fluctuaciones ciclicas de las diferentes cepas
de la microbiota. En un estudio realizado por
Zarrinpar y col. (2014), la alimentacidon con
restriccion de tiempo en ratones, en los que la
comida esta solo disponible durante la fase
nocturna activa, reestablece parcialmente
estas fluctuaciones ciclicas (5). Dicho de otra
manera, los cambios ciclicos en la microbiota
como consecuencia de una alimentacion
diurna junto con los ritmos de ayuno
contribuyen a la diversidad de la microbiota
intestinal y representan un mecanismo por el
cual ésta afecta el metabolismo del huésped.

En otro estudio, Zu-Hua Rong y col. (2016),
indagaron el efecto del ayuno intermitente

sobre el metabolismo intestinal en ratas
presenium obesas alimentadas con dietas
elevadas en azUcares y grasas. En el grupo
experimental, las ratas se sometieron a ayuno
durante 72 h cada 2 semanas por 18 semanas.
Después de la intervencién, el peso corporal
fue significativamente menor que el del grupo
de dieta alta en grasas y azlcares y mejoré el
microbioma intestinal al aumentar el numero
de cianobacterias y proteobacterias, y reducir
Roseburia, Erysipelotrichaceae y Ralstonia (6).

Las cianobacterias y proteobacterias
conforman una parte de lo que se considera
como microbiota normal; por otra parte,
destaca el hallazgo de Zu-Hua Rong y col. con
respecto a la disminucién de Roseburia,
Erysipelotrichaceae y Ralstonia ya que éstas
estdn relacionadas con la alteracidn de la
motilidad del colon, niveles elevados de factor
de necrosis tumoral alfa (TNF-a) y prediabetes
y diabetes mellitus tipo 2, respectivamente (7,
8, 9).

De manera que, el ayuno intermitente
demostré modificar de manera benéfica la
microbiota de las ratas presenium, ademas de
conseguir una pérdida de peso corporal
significativa en comparacién con el grupo de
ratas con la dieta alta en grasas y azuUcares.

Por otro lado, Yan He y cols. (2019) estudiaron
si el ayuno tenia un efecto profundo vy
duradero sobre el microbioma intestinal, para
esto se reclutaron dieciséis personas y seis de
ellas fueron sometidas a un ayuno donde se
les permitia ingerir agua y las diez restantes
solo se les permitid ingerir jugo durante el
ayuno.

Los resultados arrojaron que los individuos
gue solo consumieron agua en su periodo de
ayuno sufrieron una reduccion significativa de



Fusobacterium, género conocido por
desempenfar un papel en el cancer colorrectal
al promover el desarrollo de neoplasias
colorrectales. Estos cambios permanecieron
aproximadamente dos semanas en cinco
sujetos incluso después de regresar a su dieta
normal (10).

La microbiota como mediador en
aplicaciones clinicas del ayuno intermitente

Tejido adiposo

Recientemente, estudios (11, 12) revelaron
una interaccion metabdlica entre las
comunidades microbianas intestinales, el
huésped, y el intestino. Las bacterias tienen
un papel importante en la regulacién del
tejido adiposo blanco y marrén.

Secor y col. (2016) demostraron que los
ritmos de ayuno vy alimentacién alteran
significativamente la microbiota intestinal y
gue los cambios principales en la composicién
de la  microbiota pueden promover
directamente el cambio de tejido adiposo
blanco a marrén (11).

Para probar esta hipdtesis, Guolin Li y col.
(2017) demostraron en ratones que el
régimen de ayuno cada dos dias o “every
other day feeding” (EODF por sus siglas en
inglés) estimula selectivamente el desarrollo
de tejido adiposo marrén dentro del tejido
adiposo blanco y de igual manera da como
resultado un cambio en la composicion de la
microbiota intestinal que conduce a Ia
elevacidon de los productos de fermentacion:
acetato y lactato (12).

Enfermedad inflamatoria intestinal

El ayuno periddico y las dietas que imitan el
ayuno han sido eficaces para aumentar la
esperanza de vida saludable o como terapias

en modelos de ratdén para una variedad de
enfermedades.

En el estudio de Rangan y col. (2019), se
informé sobre el efecto de los ciclos de una
dieta similar al ayuno baja en calorias y baja
en proteinas en el tratamiento de un modelo
de ratdén para patologia relacionada con Ia
enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) y sus
efectos sobre los marcadores de inflamacidon
en humanos en donde se ocupd dextrano

sulfato de sodio (DSS) en los ratones para
inducir colitis crénica. Al final se recolectaron
fecales y los cambios mas
prometedores y/o significativos fueron la
abundancia de Lactobacillaceae y
Bifidobacteriaceae las cuales tienen Ia
capacidad de reducir la severidad de los
sintomas de la Ell (13).

muestras

A pesar de la reduccién temporal al final del
FMD (2 semanas de alimentacién normal o re-
feeding), la familia de Lactobacillaceae
incrementaron aproximadamente 2 dias
después del re-feeding con la dieta normal,
indicando que los cambios en la microbiota
requieren tanto del FMD y varios dias de re-
feeding con una dieta normal (13, 14).

Los resultados de este estudio muestran que
los ciclos de ayuno (FMD) promueven la
expansiéon de la microbiota beneficiosa o
normal, con resultados favorables para Ia
enfermedad inflamatoria intestinal (Ell).

Sistema nervioso central

El ensayo clinico de Cignarella y cols. (2018),
demostré que el ayuno intermitente confiere
proteccién a los modelos animales con
esclerosis multiple (EM) y encefalomielitis
autoinmune experimental (EAE) a través de

los efectos en la microbiota; se observaron
cambios similares en la microbiota en



pacientes con esclerosis multiple remitente en
tratamiento con ayuno intermitente en donde
se observd un cambio en el microbioma
intestinal resultando en un aumento de las
familias Lactobacillaceae, Bacterioidaceae y
Prevotellaceae las cuales estan relacionadas
con el incremento del metabolismo de las
cetonas y del glutatién, mejorando las vias
antioxidantes, ademas de tener efectos
directos sobre la ldmina propia del intestino,
disminuyendo la interleucina 17 (IL-17) vy
aumentando células T reguladoras, gran
beneficio para la disminucién de |Ia
inflamacion (15).

Glucosa y colesterol

Se realizé un estudio preliminar por parte de
Ozkul y col. (2019) en el cual se estudid los
efectos del ayuno que se realiza en el
Ramadan (fecha sagrada para los musulmanes
gue implica realizar un mes de ayuno y
oracion) sobre la composicion de la
microbiota intestinal 'y  sus  efectos
metabdlicos.

Se incluyeron un total de nueve sujetos
durante el Ramadan, los cuales realizaron
diecisiete horas de ayuno por dia durante un
periodo de 29 dias. Para conocer los cambios
en la microbiota intestinal, se recolectaron
muestras de heces al inicio del estudio y el dia
del final del Ramadan. Se realizé un ensayo de
gPCR de ARNr 16S para la cuantificacion de
Akkermansia muciniphila, Faecalibacterium
prausnitzii, Bifidobacterium spp., Lactobacillus
spp., grupo de Bacteroides fragilis vy
Enterobacteriaceae.

También se recolectaron muestras de sangre
para analizar los parametros metabdlicos y
nutricionales.

Los resultados arrojaron una abundancia

significativamente mayor de los grupos A.
muciniphila 'y B. fragilis (considerados
miembros sanos de la microbiota intestinal)
en todos los sujetos después del ayuno
isldmico en comparacion con los niveles
iniciales (p = 0,004 y 0,008, respectivamente).
Los niveles séricos de glucosa en ayunas vy
colesterol total también se redujeron
significativamente en todos los sujetos (p
<0,01 y p= 0,009, respectivamente) (16).

CONCLUSIONES

Hay un numero muy limitado de estudios en
la literatura sobre el ayuno y la microbiota en
seres humanos, no obstante, los estudios en
modelos experimentales brindan informacién
valiosa para entender de una manera mas
clara el comportamiento de la microbiota
intestinal y cémo ésta puede controlar
diversos procesos metabdlicos, ademas de

ampliar el conocimiento de las consecuencias
del cambio en la conformacion de Ia

microbiota intestinal por la alimentacidon, en
este caso el ayuno intermitente.

Esta revisidn de la literatura sugiere que los
regimenes de ayuno intermitente pueden ser
un enfoque prometedor no solo para perder
peso, sino también para mejorar la salud
metabdlica, prevenir enfermedades y mejorar
los sintomas de diferentes padecimientos;
siempre y cuando las personas que se
sometan a él puedan tolerar con seguridad
intervalos de alimentacién o comer muy poco
durante determinadas horas del dia, la noche
o los dias de la semana. Si se demuestra su
eficacia, este régimen alimentario puede
ofrecer enfoques no farmacoldgicos
prometedores para mejorar la salud a nivel de
la poblaciéon con diversos beneficios para la
salud publica.
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