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Grelina en el ayuno Intermitente: beneficios mas alla de disminuir la obesidad
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Resumen

La grelina es una hormona que produce nuestro estdmago, sobre todo cuando llevamos tiempo
sin comer, se conoce como la “hormona del hambre” porque le indica al cerebro que es
momento de buscar que comer. Cuando comemos los niveles de grelina bajan ayudando a
controlar el apetito. El ayuno intermitente es un patrén de alimentacién que alterna periodos en
los que se come con periodos en los que se ayuna. Este tipo de alimentacién no solo ayuda a
reducir la ingesta caldrica, sino que también influye en las hormonas del cuerpo, como la
grelina. Al practicar el ayuno, el cuerpo se adapta y los niveles de grelina se ajustan,
disminuyendo con el tiempo. En personas con obesidad, los niveles de grelina estdn alterados,
lo que puede provocar un mayor deseo de comer y dificultad para controlar el peso. El ayuno
intermitente puede ayudar a normalizar esta hormona y mejorar el metabolismo, facilitando as{
la pérdida de peso. Ademds de regular el hambre, el ayuno intermitente mejora la sensibilidad
a la insulina, favorece la quema de grasa y puede reducir la inflamacién. Todo esto lo convierte
en una herramienta ttil para combatir la obesidad de forma natural; sin embargo, es
recomendable hacerlo con el acompafiamiento de profesionales de la salud como
endocrindlogos, nutriélogos y otros especialistas, para asegurar que sea seguro y adecuado.

Palabras clave: Grelina, ayuno intermitente, obesidad, hormonas orexigénicas.

Abstract

Ghrelin is a hormone produced by the stomach, especially after prolonged periods
without eating. It is known as the “hunger hormone” because it signals the brain that
it is time to seek food. When we eat, ghrelin levels decrease, helping to regulate
appetite. Intermittent fasting is a dietary pattern that alternates periods of eating with
periods of fasting. This eating approach not only helps reduce caloric intake but also
influences the body’s hormones, including ghrelin. During fasting, the body adapts
and ghrelin levels gradually adjust downward. In individuals with obesity, ghrelin
levels are dysregulated, which can lead to increased food cravings and difficulty in
weight management. Intermittent fasting can help normalize this hormone and
improve metabolism, thereby facilitating weight loss. Beyond regulating hunger,
intermittent fasting enhances insulin sensitivity, promotes fat oxidation, and may
reduce inflammation. Altogether, these effects make it a valuable natural strategy for
combating obesity; however, it is advisable to do so with the guidance of healthcare
professionals such as endocrinologists, nutritionists, and other specialists to ensure
that it is safe and appropriate.

Keywords:Ghrelin, intermittent fasting, obesity, orexigenic hormones.
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Feucsa

Introduccioén

El ayuno intermitente (Al) es una forma de alimentarse
que consiste en alternar momentos en los que se come con
otros en los que se deja de comer durante varias horas.
Esta practica, que sigue un horario estructurado, ha
ganado popularidad por sus posibles beneficios para la
salud. Cada vez mas estudios exploran como adaptar el
Al a las necesidades individuales, considerando aspectos
como la genética, el metabolismo y el estilo de vida de
cada persona.

En el campo de la salud, el Al ha mostrado resultados
prometedores, especialmente como apoyo en el
tratamiento de la obesidad y el sindrome metabolico.
Segun la Organizacion Mundial de la Salud, la obesidad
se define como una acumulacion excesiva de grasa en el
cuerpo, que puede ser perjudicial para la salud. En este
contexto, el Al podria ser una herramienta ttil, siempre y
cuando sea guiado por profesionales de la salud.

Durante los periodos de ayuno, el cuerpo cambia su
fuente principal de energia: en lugar de usar azucar,
empieza a usar la grasa almacenada. Este cambio puede
traer beneficios a corto plazo, como la mejora del
metabolismo, la salud del sistema nervioso y del sistema
inmunoldgico. Un elemento clave en este proceso es la
grelina, una hormona que se produce en el sistema
digestivo y que, aunque se conoce como la “hormona del
hambre”, también participa en muchos otros procesos
importantes del cuerpo.

Por todo esto, si estas pensando en probar el Al, lo mas
recomendable es hacerlo acompanado por especialistas
como nutridlogos, endocrindlogos u otros profesionales,
para asegurarte de que sea seguro y adaptado a tus
necesidades.

Ayuno intermitente

El Al es un patrén de alimentacion que alterna periodos
de ingesta de alimentos con periodos de abstinencia
caldrica (ayuno), a través de seguir un horario
estructurado que puede mejorar la salud humana (Teong
et al., 2023). No es una dieta, ya que no especifica qué
alimentos comer, sino cuando hacerlo. Los principales
tipos son: a) Método 16/8 (el mas popular); 16 horas de
ayuno (incluyendo el suefio) + 8 horas para comer. b)
Ayuno 5:2; 5 dias comiendo normal + 2 dias de restriccion
caldrica. ¢) Eat-Stop-Eat; 24 horas de ayuno completo, 1
o 2 veces por semana. d) Ayuno en dias alternos; Alternar
dias de alimentaciéon normal con dias de ayuno o muy
bajas calorias. €) OMAD (One Meal a Day); Solo una
comida al dia, usualmente en una ventana de 1-2 horas
(Diabetes Australia (2021); MDVIP (s.f.)).

El AT ha emergido como una estrategia dietética con
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mmplicaciones significativas en la salud metabodlica y la
longevidad. Estudios recientes sugieren que esta practica
activa vias de sefializacion celular, como las de la AMPK y
las sirtuinas, que promueven la autofagia y mejoran la
sensibilidad a la insulina (Hoddy et al, 2020). Ademas,
favorece la oxidacion de acidos grasos y la cetogénesis, lo
que se traduce en una disminucion de la masa grasa y una
preservacion de la masa muscular cuando se combina con
ejercicio de resistencia (Kenan er al., 2022). En el mismo
sentido, la restriccion temporal de la ingesta calorica parece
modular positivamente los niveles de adipocinas, reduciendo
la inflamacion sistémica, que puede ser tan efectivo como la
restriccion calorica continua para la pérdida de peso, aunque
con mayor adherencia en ciertos grupos poblacionales
(Welton et al., 2020).

El creciente interés en el Al ha impulsado investigaciones
orientadas a personalizar sus protocolos segun factores
genéticos, metabolicos y socioculturales (Roman et al,
2024). En el ambito clinico, su integracion en el manejo de la
obesidad y el sindrome metabdlico parece prometedora,
aunque debe ser supervisada por profesionales de la salud.
Futuros ensayos controlados aleatorizados deberan elucidar
con mas exactitud los beneficios del Al y si estos son
aplicables en la practica médica habitual. Mientras tanto, el
Al continia posicionandose como una herramienta
fascinante en la interseccion entre la nutricion y la biologia
molecular. El Al es una herramienta flexible con beneficios
metabdlicos y cognitivos, pero debe adaptarse a cada
persona. No es magico: La calidad de la comida, el estilo de
vida y sobre todo la consulta de expertos siguen siendo clave.

{Qué es la obesidad?

De acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud, la
obesidad se refiere a la acumulacion anormal o excesiva de
tejido adiposo, basado o relacionado con el peso de la
persona, esta acumulacion excesiva puede ser perjudicial
para la salud (WHO 2000 y 2017). Sin embargo, aspectos
como, la reproduccion, supervivencia y salud en general
dependen de la disponibilidad de lipidos, los cuales
funcionan como elementos estructurales de las células del
cuerpo y de algunas proteinas necesarias, sin embargo, la
acumulacion en exceso de lipidos se convierte en tejido
adiposo o grasa en nuestro cuerpo dando paso al sobrepeso
y la obesidad (Purnell, 2023).

La obesidad es un problema que prevalece a nivel
mundial (alrededor del 30%), dentro de esta
enfermedad, encontramos diversos factores que ayudan
a incrementar la obesidad como son la genética, el
medio ambiente, el estilo de vida, el stress entre otros
(Cuciureanu, et al., 2023), se puede encontrar en nifios
(Ali, et al., 2024; Leung, et al., 2024) o personas adultas
(Campbell, et al., 2024; Perdomo, et al., 2023).
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La obesidad se define por mediodel indice de masa corporal
(IMC). EI IMC se obtiene dividiendo el peso de una persona
entre el cuadrado de su altura, si el resultado es entre 25.0 y
29.9 es sobrepeso, si es mayor de 30.0 es obesidad (Lin y Li,
2021). Este fenomeno se presenta a nivel mundial aunque
existen excepciones localizadas principalmente en algunas
partes de Asia y Africa (Al Kibria., 2019), por ejemplo en
paises como Indonesia, Sudan y Singapur que presentan
bajas tasas de obesidad (MBogori, et al., 2020).

Con el paso del tiempo la obesidad se ha convertido en
una de las enfermedades cronicas mas comunes en
paises desarrollados y es una de las principales causas
del reciente aumento de enfermedades no transmisibles
(Purnell, 2023), como lo son la diabetes (en sus
diferentes tipos), enfermedades cardiovasculares y los
trastornos musculoesqueléticos, lo que da como
resultado una fuerte disminucién en la calidad y la
esperanza de vida (Lin y Li, 2021).

La deteccion de los trastornos de la conducta alimentaria,
cuya prevalencia es alta en pacientes con sobrepeso, es de
suma importancia al atenderlos (Melchior, et al., 2021). Una
de las metodologias usadas para tratar la obesidad, se basa
en el entendimiento de los factores que influyen en el
aumento de la obesidad, la conexion entre estos factores asi
como la interaccion con los tratamientos. La comprension
de estos mecanismos podria asegurar resultados
satisfactorios en la reduccién de la obesidad (Cuciureanu, et
al., 2023; Perdomo, et al., 2023).

Ante las grandes consecuencias que puede traer la obesidad
es necesario tener un estilo de vida saludable que incluye,
una alimentacion balanceada, ejercicio y cambios en el estilo
de vida en caso de llevar una vida sedentaria.

/a9
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Al modificar estos habitos o factores tenemos mayor
posibilidad de no presentar obesidad y por lo tanto tener
mejor calidad y esperanza de vida.

{Qué es la grelina?

La grelina es una hormona fascinante que ha captado la
atencidbn para su investigacion cientifica por su papel
multifuncional en el cuerpo humano. Aunque es
ampliamente conocida como la "hormona del hambre", sus
funciones van mucho mas alla de estimular el apetito. Hoy,
la ciencia reconoce a la grelina como una molécula clave en
multiples procesos fisiologicos, con potencial terapéutico en
areas como la obesidad, la diabetes e incluso las
enfermedades neurodegenerativas (Akalu et al., 2020; Guo
et al., 2025; Mengr et al., 2025).

La grelina es una hormona peptidica compuesta por 28
aminoacidos de origen intestinal descubierta en 1999 (Akalu
et al., 2020), desde entonces, ha revolucionado nuestra
comprension sobre como el cuerpo regula el apetito, el
metabolismo y hasta la salud cerebral. Requiere una
modificacion enzimatica esencial (O-aciltransferasa) para
permitir su bioactividad y poder unirse a su receptor
especifico el secretagogo 1a de la hormona del crecimiento
(GHS-R1a). Existen dos formas de grelina en la circulacion:
la acilada (bioactiva) y la no acilada. La acilada representa el
10 % de la grelina total, atraviesa la barrera
hematoencefalica y se une al GHS-R1a, ubicado en diversas
regiones cerebrales, desde el hipotalamo hasta la sustancia
negra y el bulbo olfatorio; mientras que la no acilada ejerce
su funcion fisiologica a través de un receptor ain no
definido (Shiimura et al., 2020; Nunez-Salces et al., 2021).

Adipocitos
/ 4 2 Grelina —_—
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Estémago L
Grelina
o ® o ;
o0 % ™
Musculo
¢ Receptor GSH-R1a
—-f Aumento de apetito
T f ATP
Circulacion sanguinea
Ayuno b
. ’\ Alimentacion
16 horas J 8 horas
e Posibles efectos de ayuno intermintente a lo largo del tiempo ® 00
A 2] A
Grelina @ Grelina

Figura 1. En la parte superior se observa la produccion de grelina en el estomago la cual se une al
receptor GHS-R1a, expresado principalmente en el hipotalamo. Esta activacion estimula el
apetito, ademas, de que favorece la produccion de ATP, ayuda a mantener la masa muscular y
modula el metabolismo lipidico en los adipocitos. En la parte inferior se ilustra como el ayuno
intermitente 16:8 (el mas empleado) regula los niveles de grelina y promueve la pérdida de peso. A
la izquierda, se observa una persona con obesidad que presenta bajos niveles de grelina. A lo largo
del tiempo (flecha), la adherencia al ayuno intermitente equilibra progresivamente los niveles de
grelina circulante (derecha) lo que favorece la disminucion del peso corporal.
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Se caracteriza por ser una hormona orexigénica, es decir,
que estimula el apetito. Se produce principalmente en el
estomago, pero también se encuentra en menor medida en
el intestino, el pancreas y el cerebro (van Loenen et al.,
2022). Su principal funcion es enviar sefales al
hipotalamo, una region del cerebro que regula el hambre,
para indicarle que es hora de comer. Cuando el estomago
esta vacio, libera grelina, que viaja por la sangre hasta el
cerebro, donde activa el hipotalamo para generar la
sensacion de hambre. Al comer, sus niveles bajan, lo que
ayuda a regular la ingesta calorica (Volcko et al., 2024).
Ademas de regular el hambre, la grelina juega un papel
importante en la gestion de la energia corporal. Influye en
la utilizacion de las reservas de grasa y controla la
cantidad de energia almacenada en el cuerpo. Esto es
crucial no solo para la nutricién, sino también para
mantener el equilibrio energético en el organismo
(Cervone et al., 2020) (Figura 1).

La grelina regula otras funciones fisioldgicas importantes,
como la liberacion de la hormona del crecimiento, la
regulacion de la motilidad gastrointestinal, la estimulacion
de la ingesta de alimentos, la gluconeogénesis o la
deposicion de grasa (Sakata y Takemi, 2021). También
actua en el sistema nervioso central, donde participa en la
regulacion del estado de animo, la memoria y la
neuroproteccion (Tian et al., 2022). Asimismo, reduce el
estrés oxidativo, mejora el metabolismo energético en las
neuronas, favorece la plasticidad sinaptica, regula la
neuroinflamacion y la autofagia, lo que se traduce en una
mejor funcién cognitiva (Yuan y Wang, 2020; Ma et al.,
2022; Sarlaki et al., 2022). Esta versatilidad la convierte en
una de las moléculas mas estudiadas de las ultimas
décadas, ya que paso de ser un “interruptor del hambre”,
a una hormona multifuncional. Su accion abarca desde el
control del apetito hasta funciones cognitivas complejas y
mecanismos de proteccion celular en el cerebro.

{Qué relacion tiene la grelina y el ayuno intermitente con la
obesidad?

Como era de esperarse la grelina al ser reconocida como
la “hormona del hambre”, su estudio se ha enfocado en
investigar su relacion con el Al en personas con
obesidad. Lo que demuestra que, el Al después de un
tiempo modifica los niveles de grelina lo cual ayuda al
control del hambre y logra un efecto positivo sobre el
metabolismo general, que se caracteriza por una mejoria
en la sensibilidad a la insulina y una reduccién del peso
corporal en personas con obesidad (Schiibel ez al., 2020).
Es importante mencionar que la grelina no solo tiene un
papel clave en el apetito sino también en la manera
como el cuerpo usa la energia, ya que la grelina protege
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al musculo y estimula la quema de grasa. Demostrando
que gracias a esta hormona, el metabolismo se encuentra
activo y por lo tanto se puede bajar de peso sin afectar la
masa muscular (Cho et al., 2021).

En afios recientes varios estudios han centrado su atencion
en los efectos del ayuno intermitente a largo plazo en
personas con obesidad, sefialando que, la practica de Al
durante varios meses, disminuye los niveles de grelina lo
que provoca que, las personas no tengan hambre de forma
constante pero sin disminuir de manera importante el
metabolismo basal obteniendo con esto una pérdida de
peso mas sostenible (Mason et al., 2022).

Uno de los descubrimientos cientificos mas novedosos de
la grelina es que sus efectos importantes no solo estan en el
estdmago sino también en el cerebro y que con la practica
del AI los niveles de grelina mejoran la memoria y el
estado de animo (Figura 2), dos de los beneficios
importantes que mejoran la calidad de vida de las personas
con obesidad a largo plazo. Si bien el Alpor si solo tiene
beneficios, se ha propuesto que, para un beneficio mayor
se debe combinar con ejercicio ligero lo que resulta en una
reduccion de la grasa corporal sin alterar de forma
negativa el metabolismo (Kwak et al., 2023). Ademas del
ejercicio se debe considerar que, no todas las personas con
obesidad responden de igual manera al Al. Por tal motivo
recientemente se propuso que, el Al se debe personalizar
segun las caracteristicas individuales de cada persona de
acuerdo a parametros, como niveles de grelina y respuesta
metabolica. Se sabe que, algunas personas presentan una
mayor disminucién en la grelina y otras no tanto de tal
manera que su peso puede variar. Lo que sugiere adaptar

Sistema nervioso central

— Grelina

Sistema cardiovasculary
metabaolismo
Eje Intestino-Cerebro-Sistema
inmunolegico

¥ [X 4 Diversid
t  Sensibilidad a la insulina v
}  Inflamacién sistémica T Activacién vaga
;\} >
Grelina '{ﬁ

Figura 2. Efectos sistémicos de la grelina durante el ayuno intermitente.
La grelina, mas alla de su papel orexigénico, ejerce multiples efectos
fisioldgicos durante el ayuno. En el sistema nervioso central, promueve la
neurogénesis, mejora la plasticidad sinaptica y regula el estado de animo.
A nivel cardiovascular, modula la presion arterial, mejora la sensibilidad
a la insulina y ejerce efectos antiinflamatorios. En el eje intestino-cerebro-
inmunidad, regula la microbiota intestinal, disminuye las citocinas
proinflamatorias y aumenta la sefializacion vagal, contribuyendo a la
homeostasis sistémica.
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los horarios de ayuno de manera mas personalizada
para controlar de forma efectiva el hambre y mejorar el
metabolismo (Smith et al., 2024).

En la actualidad las investigaciones se dirigen a explorar
combinaciones de Al con suplementos naturales o
cambios en la dieta que regulen a la grelina y potencien
su efecto positivo. Se ha propuesto que ciertos
alimentos ricos en proteinas y fibra modulan la
liberacion de grelina y logran que las personas tengan
menos hambre, manteniendo su peso a largo plazo. No
hay duda de que, el Al es una estrategia efectiva y
segura para mejorar el metabolismo en personas con
obesidad siempre y cuando se adapte a cada persona
dependiendo de su situacion en particular (Lopez-
Gonzalez, L., 2025). Podemos decir que la grelina tiene
un papel clave en la sensacion de hambre y por lo tanto
esta relacionada con la obesidad. El comprender la
funcion de esta hormona y como se puede modular con
practicas como el Al, puede resultar una herramienta
util para el control de peso corporal de manera natural.
Eso si, debemos recordar que no todas las personas
responden igual, y cualquier cambio en la alimentacion
y habitos deben ser consultados con un profesional de
la salud.

La grelina en el ayuno intermitente

(Sabias que cuando ayunamos temporalmente —ya sea
por decision personal, recomendacion médica para
bajar de peso, sentirnos mejor, o por motivos culturales,
religiosos o de moda— estamos modificando nuestro
metabolismo? Durante el ayuno, el cuerpo cambia su
fuente de energia, pasa de utilizar azicares (glucosa y
glucdgeno) a usar principalmente grasas, lo que puede
traer beneficios a corto plazo para la salud.

Diversos estudios han demostrado que el Al no solo
impacta en el peso, sino que también favorece
mecanismos de reparacion celular y mejora la salud
metabolica, del sistema nervioso ¢ inmunoldgico
(Stoyanova y Lutz, 2025; Zhang et al., 2025;Wang et
al., 2021; Eissa y Ghia, 2015 ). Parte de estos beneficios
se deben a la grelina, conocida como se menciond
anteriormente como la “hormona del hambre”, ya que
estimula el apetito en el cerebro.

Sin embargo, la grelina hace mucho mas que abrirnos el
apetito. Se ha encontrado que ayuda a proteger el
sistema cardiovascular (Hosoda, 2022), reduce Ia
inflamacién y la muerte celular en el cerebro, favorece
la generacion de nuevas neuronas (Stoyanova y Lutz,
2025; Zhang et al., 2025), estimula la autofagia —un
proceso que elimina desechos y componentes danados
de las células— (Wang et al., 2021) e incluso regula el
sistema inmune (Eissa y Ghia, 2015) (Figura 2).

ANO 12 NUMERO 25
24 -31

El Al ha demostrado aumentar los niveles de grelina para
ayudar al cuerpo a compensar y recuperar su equilibrio
energético (Nakazato et al., 2001; Alogaiel et al., 2025).
Sin embargo, algunos estudios han observado que
también podria disminuir sus niveles (Tavakoli et al.,
2025). Esta diferencia en los resultados podria deberse a
factores como la duracion del ayuno, las caracteristicas de
las personas que participan en los estudios, la
alimentacion durante las horas permitidas, o incluso la
cantidad y calidad del suefio, ya que dormir poco también
eleva los niveles de grelina (Taheri et al., 2004).

Lo que si es un hecho es que el Al modifica las
concentraciones de grelina, y que esta hormona favorece
importantes procesos celulares relacionados con la salud.
Por ello, si te interesa practicar Al, es recomendable
hacerlo con el acompafiamiento de profesionales de la
salud como endocrindlogos, nutridlogos y otros
especialistas, para asegurar que sea seguro y adecuado
para ti.

Conclusion

Ahora que sabes mas sobre el Al, la obesidad y el papel
de la grelina, es importante reconocer que esta hormona
no solo regula el apetito, también participa en muchos
procesos que benefician al cuerpo, como proteger el
corazén, reducir la inflamacion, prevenir la muerte de
células en el cerebro y ayudar a formar nuevas neuronas.
Ademas, estimula la autofagia, un proceso natural que
limpia las células, y contribuye al buen funcionamiento
del sistema inmunoldgico.

Por todo esto, el Al puede ser una herramienta valiosa
para mejorar la salud. Pero si estds considerando
practicarlo, lo mejor es hacerlo con el apoyo de
profesionales de la salud, para que obtengas los mejores
resultados con la mayor seguridad posible.
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