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Resumo

O jejum intermitente (JI) é uma abordagem nutricional caracterizada pela alternancia entre periodos de alimentagéo
e jejum, que tem ganhado crescente interesse devido aos seus potenciais beneficios metabdlicos e para a satde global.
Esta revisao de literatura teve como objetivo analisar os efeitos do JI no metabolismo, na prevencdo de doengas
crbnicas e na qualidade de vida. Os principais achados evidenciaram que o JI promove reducdo do peso corporal,
melhora da sensibilidade a insulina, reducdo de marcadores inflamatorios e protegdo cardiovascular. Além disso, o
JI demonstrou potencial neuroprotetor e contribuiu para a melhora da qualidade do sono e do humor. Os mecanismos
subjacentes incluem a ativacdo da autofagia, a modulagédo da via AMPK e a producéo de corpos cetonicos. Conclui-
se que o JI é uma estratégia nutricional promissora, mas que sua implementacdo deve ser individualizada e
acompanhada por profissionais de saude.

Palavras-chave: Jejum intermitente; Metabolismo; Salde global; Autofagia; Sensibilidade a insulina.
Abstract

Intermittent fasting (IF) is a nutritional approach characterized by alternating periods of eating and fasting, which
has gained increasing interest due to its potential metabolic and global health benefits. This literature review aimed
to analyze the effects of IF on metabolism, chronic disease prevention, and quality of life. The main findings revealed
that IF promotes weight loss, improves insulin sensitivity, reduces inflammatory markers, and provides
cardiovascular protection. Additionally, IF showed neuroprotective potential and contributed to better sleep quality
and mood. The underlying mechanisms include autophagy activation, AMPK pathway modulation, and ketone body
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production. It is concluded that IF is a promising nutritional strategy, but its implementation should be individualized
and monitored by healthcare professionals.

Keywords: Intermittent fasting; Metabolism; Global health; Autophagy; Insulin sensitivity.
Resumen

El ayuno intermitente (Al) es un enfoque nutricional caracterizado por la alternancia entre periodos de alimentacion
y ayuno, que ha ganado un creciente interés debido a sus posibles beneficios metabdlicos y para la salud global. Esta
revision de literatura tuvo como objetivo analizar los efectos del Al en el metabolismo, la prevencion de
enfermedades crénicas y la calidad de vida. Los principales hallazgos evidenciaron que el Al promueve la pérdida
de peso, mejora la sensibilidad a la insulina, reduce los marcadores inflamatorios y ofrece proteccion cardiovascular.
Ademas, el Al mostrd potencial neuroprotector y contribuy6 a mejorar la calidad del suefio y el estado de &nimo. Los
mecanismos subyacentes incluyen la activacion de la autofagia, la modulacion de la via AMPK vy la produccién de
cuerpos cetonicos. Se concluye que el Al es una estrategia nutricional prometedora, pero su implementacion debe ser
individualizada y supervisada por profesionales de la salud.

Palabras clave: Ayuno intermitente; Metabolismo; Salud global; Autofagia; Sensibilidad a la insulina.

1. INTRODUCAO

O jejum intermitente (JI) é uma estratégia alimentar caracterizada por periodos alternados de
alimentacdo e abstinéncia, sendo amplamente estudado por seus potenciais beneficios metabdlicos e
fisiolégicos. Diferente das dietas convencionais, o JI ndo se baseia apenas na restricao calorica diaria, mas
na manipulacdo do tempo de ingestdo alimentar, promovendo adaptacbes metabdlicas que podem
influenciar positivamente a composicdo corporal, a homeostase glicémica e a longevidade (1,2).

Os protocolos mais comuns de JI incluem o jejum em dias alternados, a restricdo alimentar com
tempo limitado (como o protocolo 16/8, onde a alimentacéo ocorre em uma janela de 8 horas e o jejum em
16 horas), e o jejum periodico, que envolve restricdo severa em determinados dias da semana (3).
Evidéncias crescentes sugerem que essa abordagem pode melhorar a sensibilidade a insulina, otimizar o
metabolismo lipidico e reduzir a inflamacédo sistémica, além de modular vias associadas a autofagia e ao
estresse oxidativo (4,5).

A relacdo do JI com a satde global transcende a perda de peso e o metabolismo energético. Estudos
indicam impactos positivos na prevencdo de doencas crbnicas, como diabetes tipo 2, doencas
cardiovasculares e até patologias neurodegenerativas (6). No entanto, a aplicacdo clinica do JI ainda
enfrenta desafios, incluindo a variabilidade individual na adesdo, a influéncia de fatores genéticos e
epigenéticos, e os possiveis efeitos adversos em populacdes especificas, como idosos e pacientes com

disturbios metabdlicos (7).
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Diante do crescente interesse no JI como uma intervencdo dietética, esta revisdo visa analisar
criticamente os efeitos dessa estratégia no metabolismo e na satde global, discutindo seus mecanismos,

beneficios e potenciais limitagdes com base na literatura atual.
2. METODOS

Esta revisdo de literatura foi conduzida segundo diretrizes metodoldgicas especificas, com foco na
identificacdo, selecdo e analise critica de estudos relevantes sobre os efeitos do jejum intermitente (JI) no
metabolismo e na salde global. Para garantir uma busca abrangente, foram consultadas as bases de dados
PubMed, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library e LILACS. A estratégia de busca foi
elaborada utilizando descritores em inglés e portugués, combinando termos controlados do Medical Subject
Headings (MeSH) e do Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS). Termos como “Intermittent Fasting”,
“Time-Restricted Eating” e “Alternate-Day Fasting” foram utilizados em associagdo com descritores
relacionados ao metabolismo, como “Glucose Homeostasis”, “Lipid Metabolism”, “Inflammation”,
“Oxidative Stress” e “Autophagy”, além de termos referentes a doengas cronicas, como “Cardiometabolic
Diseases”, “Obesity” e “Type 2 Diabetes”. Para otimizar a recuperacdo dos artigos, foram aplicados
operadores booleanos AND e OR.

Os critérios de inclusdo adotados abrangeram estudos que investigaram os efeitos do JI sobre
desfechos metabdlicos e de sadde geral, que utilizaram metodologias robustas — incluindo ensaios clinicos
randomizados, estudos de coorte e revisdes sistematicas —, e que foram publicados nos ultimos dez anos
em inglés, portugués ou espanhol. Em contrapartida, foram excluidos estudos que envolviam populagdes
com condi¢des que impossibilitavam a adesdo ao JI, como desnutricdo grave e distarbios alimentares, bem
como aqueles que ndo forneceram dados quantitativos ou qualitativos relevantes. Também foram
descartados artigos de opinido, cartas ao editor e resumos de conferéncias.

A extracdo de dados foi realizada por dois revisores independentes, que avaliaram titulos, resumos
e textos completos dos artigos selecionados. As variaveis principais extraidas incluiram o tipo de protocolo
de JI estudado, desfechos metabolicos como peso corporal, sensibilidade a insulina e perfil lipidico, alem
de marcadores inflamatorios e de doencgas cronicas. Para avaliar a qualidade metodoldgica dos estudos, foi
utilizada a escala GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation),

permitindo a classificagdo dos estudos segundo o nivel de evidéncia e a confiabilidade de seus achados.
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3. RESULTADOS

A busca nas bases de dados resultou em 85 artigos relevantes, dos quais 32 atenderam integralmente
aos critérios de inclusdo. Os estudos selecionados foram predominantemente ensaios clinicos randomizados
(n=18), revisdes sistematicas e meta-analises (n=7) e estudos de coorte (n=7). As principais evidéncias
foram agrupadas em quatro categorias principais: impacto metabolico, efeitos sobre doencas cronicas,
influéncia em marcadores inflamatorios e oxidativos, e beneficios para a satde global.

A maioria dos estudos (83%) indicou melhorias significativas nos pardmetros metabdlicos,
incluindo reducéo do peso corporal, aumento da sensibilidade a insulina e melhora do perfil lipidico (1,2).
Em uma meta-analise abrangente de ensaios clinicos (n=12.345), o JI reduziu o peso corporal em média
4,5% em comparacdo com dietas de restricao cal6rica continua (p<0,01) (3). O protocolo 16/8 foi associado
a maior eficiéncia na perda de gordura visceral (4).

A melhora da homeostase glicémica foi evidenciada pela redugdo da glicemia de jejum em 12% e
da insulina sérica em 25%, especialmente em pacientes com resisténcia insulinica (5). Esses resultados
foram atribuidos a ativacdo da autofagia celular e a modulacdo das vias metabdlicas dependentes da AMPK
(AMP-activated protein kinase) (6).

Os estudos destacaram o potencial do JI na prevencao e controle de doencas crénicas. Em pacientes
com diabetes tipo 2, o JI reduziu a hemoglobina glicada (HbA1c) em média 0,6% (p=0,03) (7). Houve
reducdo significativa no LDL-c (-10,2 mg/dL; p<0,01) e nos niveis de proteina C reativa (PCR) (-1,5 mg/L;
p=0,02), indicando menor risco cardiovascular (8). Estudos experimentais também mostraram que o JI
reduziu o acamulo de B-amiloide em modelos de Alzheimer, sugerindo neuroprotecéo (9).

Doze estudos evidenciaram que o JI reduz a inflamacao sistémica ao diminuir marcadores como
PCR (-20%), IL-6 (-18%) e TNF-a (-15%) (10). Houve elevacgéo nos niveis de adiponectina, uma adipocina
anti-inflamatoria, que contribui para a protecdo vascular e metabdlica (11). Além disso, a ativacdo da
autofagia foi identificada como um mecanismo central, promovendo a reciclagem celular e reduzindo o
estresse oxidativo, evidenciado por menor peroxidacdo lipidica (12).

Seis estudos abordaram os efeitos do JI na qualidade de vida, incluindo humor, sono e desempenho
cognitivo. Em um ensaio randomizado (n=500), 78% dos participantes relataram aumento de energia e
melhora do humor apds 12 semanas de JI (13). Houve melhora significativa na qualidade do sono, com

aumento do tempo total e da eficiéncia do sono (p=0,04) (14).
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4. DISCUSSAO

Os resultados desta revisdo destacam os beneficios significativos do jejum intermitente no
metabolismo e na satde global, corroborando achados de estudos prévios. As evidéncias sugerem que 0S
efeitos metabdlicos positivos do JI estdo associados a mudancas fisiolégicas que ocorrem durante 0s
periodos de jejum e alimentacdo, influenciando a homeostase energética e a sinalizagdo celular (15).

Os beneficios metabolicos observados no JI parecem estar relacionados a alternancia entre estados
alimentado e de jejum, o que ativa vias metabdlicas adaptativas. Durante o jejum, ha aumento da lip6lise,
promovendo maior oxidacao de acidos graxos e producdo de corpos cetbnicos, que servem como fonte de
energia alternativa e desempenham papel neuroprotetor (16). Além disso, a ativacdo da AMPK e a inibicao
da via mTOR favorecem a autofagia, um processo essencial para a remoc¢éo de organelas danificadas e o
reaproveitamento de nutrientes intracelulares, reduzindo o acumulo de proteinas téxicas e prevenindo
processos neurodegenerativos (17).

Os achados sobre a sensibilidade a insulina reforcam a hipétese de que o JI melhora o metabolismo
da glicose ao reduzir os niveis de insulina basal e melhorar a fung¢do das células B-pancreaticas (18). A
reducdo da insulina sérica observada nos estudos revisados sugere que o JI tem impacto semelhante ao de
terapias farmacoldgicas para diabetes tipo 2, como a metformina, ao diminuir a resisténcia insulinica (19).

No contexto das doencas cronicas, o JI demonstrou efeitos cardioprotetores por meio da reducéo de
fatores de risco cardiovascular, como niveis elevados de LDL-c e PCR. A diminuicdo da PCR em
individuos submetidos ao JI indica uma modulacéo na resposta inflamatéria, o que pode reduzir o risco de
aterosclerose e eventos cardiovasculares (20). Essa reducdo da inflamacao sistémica é corroborada por
estudos que demonstram uma menor expressao de citocinas pro-inflamatorias, como IL-6 € TNF-a, em
individuos praticantes de JI (21).

A relacdo entre JI e neuroprotecdo tem sido amplamente investigada, com evidéncias sugerindo que
a cetogénese induzida pelo jejum melhora a fung@o cognitiva e reduz o acimulo de B-amiloide, proteina
associada a doenca de Alzheimer (22). Além disso, o aumento da autofagia neuronal pode retardar
processos neurodegenerativos, como 0s observados na doenca de Parkinson e na esclerose lateral
amiotrofica (23).

Os beneficios do JI também se estendem a qualidade de vida, com relatos de melhora no humor e
no sono. O aumento da eficiéncia do sono e do tempo total de descanso sugere um possivel impacto do JI
na regulacéo do ritmo circadiano, um fator essencial para o equilibrio metabolico e a homeostase hormonal
(24). Além disso, a reducdo da fadiga relatada por participantes de ensaios clinicos pode estar associada a
uma maior flexibilidade metabdlica e ao uso eficiente dos substratos energéticos durante o jejum (25).
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Apesar dos beneficios observados, algumas limitacdes devem ser consideradas. A heterogeneidade
dos protocolos de JI dificulta a comparagéo direta dos resultados entre os estudos, uma vez que diferentes
regimes (16/8, 5:2, dias alternados) podem apresentar impactos distintos sobre o metabolismo (26). Além
disso, a maioria dos ensaios clinicos teve duracao inferior a 12 meses, limitando a avaliacdo dos efeitos do
JI a longo prazo (27). Outra limitagdo diz respeito ao tamanho amostral reduzido em muitos estudos, o que
pode comprometer a extrapolacdo dos achados para a populacéo geral (28).

Por fim, a adesdo ao JI pode ser um desafio para alguns individuos, especialmente aqueles com
rotina alimentar rigida ou dificuldades em prolongar periodos de jejum. Estudos indicam que a aceitacao
do JI é maior quando ha flexibilidade na escolha das janelas alimentares, o que reforca a importancia da
individualizagdo da abordagem nutricional para otimizar os resultados e garantir maior adesao a longo prazo
(29).

5. CONCLUSAO

Esta reviséo de literatura destacou os principais efeitos do jejum intermitente (JI) no metabolismo
e na saude global, evidenciando beneficios significativos em parametros metabdlicos, inflamatorios e de
qualidade de vida. Os achados indicam que o JI é eficaz na reducdo de peso, melhora da sensibilidade a
insulina e controle do perfil lipidico, com impacto positivo na prevencdo e manejo de doencas crénicas,
como diabetes tipo 2 e doencas cardiovasculares.

Os mecanismos subjacentes, como a ativacdo da autofagia e da AMPK, a producdo de corpos
cetbnicos e a reducdo de marcadores inflamatorios, posicionam o JI como uma estratégia nutricional
promissora, com beneficios que vao além do controle de peso, abrangendo neuroprotecdo e melhoria da
salde global.

Apesar dos resultados promissores, esta revisao ressalta a necessidade de estudos com maior
duracdo e amostras mais amplas para validar os efeitos a longo prazo, além de pesquisas que avaliem a
aplicabilidade do JI em populagdes especificas. Recomenda-se também investigacbes que explorem a
combinacgdo do JI com outras intervenc@es dietéticas ou comportamentais.

Em suma, o JI se apresenta como uma estratégia viavel e segura, com potencial para integrar
abordagens multidisciplinares de promogdo da saude e prevencdo de doencas metabolicas. No entanto, sua
implementacdo deve ser individualizada e acompanhada por profissionais de salde, considerando as

particularidades e o estilo de vida de cada paciente.
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