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El ayuno periédico (AP) es una estrategia nutricional que
estd despertando un importante interés social en los ultimos
tiempos. Fuertemente asociado a la restriccién caldrica, es-
pecialmente en modelos animales?, el ayuno periddico es la
intervencion que de forma mas robusta alarga la vida en va-
rios modelos animales, y muestra efectos beneficiosos en el
ser humano?. Consiste en repetir de forma periédica ciclos en
los que no se ingiere ningln alimento energético durante un
tiempo de mas de 10-12 horas. Las duraciones y periodicida-
des del AP pueden ser muy variadas, y no existe un consen-
so sobre ellas, aunque cada vez hay mds estudios sobre el
tema3. Mecanisticamente, el ayuno es un cambio drdstico de
las moléculas fuentes de energia en el organismo, pasando de
consumir mayoritariamente glucosa a consumir dcidos gra-
sos, con repercusiones fisiolégicas y moleculares en todos los
6rganos. Nuestro grupo investiga sobre los mecanismos que
gobiernan el ayuno, sus aplicaciones y la busqueda de pro-
ductos bioactivos que mimeticen sus efectos moleculares. En
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este sentido, hemos descubierto que un ayuno corto aumen-
ta la proporcién de dcidos grasos poliinsaturados frente a los
saturados en las membranas celulares, un cambio asociado a
mejoras metabdlicas y reduccién de patologias. Estudiamos
la capacidad del ayuno de proteger frente a situaciones de
estrés celular, como la toxicidad de la quimioterapia*, y hemos
encontrado formas de predecir esta proteccién usando mode-
los de ratén. Finalmente, hemos hallado productos bioactivos
que mimetizan los efectos sobre vias moleculares del ayuno:
inhibidores de la sefalizacién de la insulina®; potenciadores
de la funcién mitocondrial®; o productos senoliticos, que eli-
minan las células senescentes y mejoran la sensibilidad a la
insulina’. Todos ellos han demostrado efectos metabdlicos
muy beneficiosos en modelos animales. Nuestras investigacio-
nes despejan dudas sobre los mecanismos del ayuno, y abren
nuevas vias sobre aplicaciones nutricionales y dietéticas ba-
sadas en nuestros conocimientos sobre esta intervencién tan
en boga.

Pablo José Fernandez-Marcos
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