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RESUMEN. La alimentacidon es una conducta esencial para la
supervivencia de los organismos. El modelo endocrino del
servomecanismo de control alimenticio (E-SMCAm) describe
una red de vias neuroendocrinas que integran sefales del
sistema nervioso central, el tracto gastrointestinal, el tejido
adiposo, el pancreas, el higado y la musculatura esquelética
y cardiaca, regulando la ingesta mediante bucles de
retroalimentacién. Sin embargo, este modelo se ha
construido principalmente a partir de estudios en mamiferos
adultos, lo que seguramente limita su aplicabilidad para
comprender la regulacion endocrina de la conducta
alimentaria en otros vertebrados. Es por ello, que en el
presente ensayo revisamos evidencia anatomofuncional
obtenida en especies diferentes a los mamiferos que permite
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validar si el E-SMCAm constituye un marco conceptual Util para describir la dinamica alimentaria
a lo largo de la filogenia de los vertebrados. Concluimos que, con base en la evidencia limitada
publicada, el E-SMCAm no parece ser un marco valido para explicar la regulacion de la
alimentacion en vertebrados no mamiferos.

Palabras clave: Consumo de alimentos; regulacién neuroenddcrina; hipotalamo; vertebrados;
filogenia

ABSTRACT. Feeding is an essential behavior for the survival of organisms. The endocrine model
of the feeding control servomechanism (E-SMCAm) describes a network of neuroendocrine
pathways that integrate signals from the central nervous system, the gastrointestinal tract, adipose
tissue, the pancreas, the liver, and skeletal and cardiac muscle, regulating intake through feedback
loops. However, this model has been constructed primarily from studies in adult mammals, which
likely limits its applicability for understanding the endocrine regulation of feeding behavior in
other vertebrates. For this reason, in the present essay we review anatomical and functional
evidence obtained in non-mammalian species that allows us to evaluate whether the E-SMCAm
constitutes a useful conceptual framework for describing feeding dynamics across the vertebrate
phylogeny. We conclude that, based on the limited published evidence, the E-SMCAm does not
appear to be a valid framework for explaining the regulation of feeding in non-mammalian
vertebrates.

Key words: Feeding behavior; neuroendocrine regulation; hypothalamus; vertebrates; phylogeny

INTRODUCCION

La alimentacion es una conducta vital cuya adecuada ejecucion permite a los organismos adquirir,
a través de la ingesta, masticacién, digestion, absorcién e interaccion con la microbiota, los
elementos nutrimentales necesarios para conservar su integridad morfofuncional (Ahima & Antwi,
2008; Townsend et al, 2023). Cada uno de estos subprocesos esta regulado por un
servomecanismo de control alimenticio, entendido como un sistema de retroalimentacion que
ajusta dinamicamente la conducta en funcién del estado fisiolégico del organismo. El concepto
de servomecanismo, originalmente formulado en el campo de la ingenieria para describir sistemas
de control automatico (Rosenblueth et al,, 2017), ha sido adoptado en biologia para explicar
procesos de regulacion como la alimentacion.

En los mamiferos, el servomecanismo de control alimenticio se concibe como un conjunto
de estructuras que interactian mediante bucles de retroalimentacion neuroendocrino-metabdlica,
tanto positivos como negativos (Luquet et al, 2019). Estos bucles integran mecanismos de
autocrinia, paracrinia y endocrinia (Cummings & Overduin, 2007), lo que permite ajustar la ingesta
segun el estado energético y metabdlico. A nivel neurocorporal, el servomecanismo de control
alimenticio refuerza, debilita o extingue las asociaciones que configuran la conducta alimentaria
con base en la experiencia previa, la disponibilidad de nutrientes, el estado motivacional, los
contextos sociales y las capacidades sensoriales y cognitivas de los organismos (Sasaki, 2017). La
convergencia de estos procesos promueve un consumo de alimentos nutrimentalmente adecuado
y energéticamente eficiente (Andermann & Lowell, 2017; Luquet et al, 2019), es decir, que
satisfaga las necesidades con el menor costo posible (Benarroch, 2010).
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En este marco, el servomecanismo de control alimenticio se describe como un modelo
modular, integrado por sistemas interconectados que representan distintos niveles de regulacion:
social, psicologico, neurobiolégico, inmunoldgico, metabdlico y endocrino (Stover et al., 2023).
Entre estos médulos, el endocrino ocupa un papel central, ya que el hipotalamo funge como
integrador de la informacion visceral codificada en los patrones de secrecion de hormonas
orexigénicas y anorexigénicas. Estas hormonas son liberadas por visceras y glandulas digestivas,
asi como por los musculos esquelético y cardiaco y los tejidos adiposo, pancreatico y hepatico, en
concordancia con las distintas fases del proceso alimenticio (Neary et al., 2004).

El presente ensayo tiene como objetivo analizar criticamente el modelo endocrino del
servomecanismo de control alimenticio en mamiferos (E-SMCAm), evaluando su validez como
herramienta heuristica para comprender la regulacién de la conducta alimentaria en otros
vertebrados. Partimos de la hipdtesis de que el E-SMCAm, al haber sido construido casi
exclusivamente con base en evidencia proveniente de mamiferos adultos, seguramente limita su
aplicabilidad para explicar con precision la regulacion endocrina del consumo alimentario en la
escala filogenética de los vertebrados.
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Figura 1. Esquema general del médulo endocrino del modelo endocrino del servomecanismo de control
alimenticio en mamiferos, mostrando al hipotdlamo como integrador central de sefales sensoriales,
viscerales y endocrinas, y su papel en la regulacion de la conducta alimentaria.
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Diseiio del médulo endocrino del servomecanismo de control alimenticio (E-SMCAm). La
organizacion general del modulo endocrino del E-SMCAm (Fig. 1) muestra los elementos
esenciales del modelo, las interacciones entre ellos (premisas) y los efectos derivados
(predicciones). Funcionalmente, el modelo representa la comunicacion bidireccional entre
sistemas centrales y periféricos que regulan la conducta alimentaria. En el centro del esquema, el
hipotalamo actia como integrador de informacion sensorial (olfatoria, gustativa, visual), visceral
(estado mecanico y quimico del tracto gastrointestinal, microbiota) y endocrina (sefales
hormonales del higado, pancreas, musculos esquelético y cardiaco, y tejido adiposo). Esta
informacién combinada determina la activacién o inhibicion de circuitos orexigénicos y
anorexigénicos, que funcionan como un “interruptor” de la conducta alimentaria (Volkoff, 2016).
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Figura 2. Circuitos hipotaldamicos de hambre y saciedad en mamiferos. Se ilustran las principales neuronas
y péptidos orexigénicos (NPY, AgRP, orexinas) y anorexigénicos (POMC, CART, leptina, CCK, PYY) que
modulan la conducta de busqueda e ingesta de alimentos. En A) se muestra la regulacién a nivel
hipotaldmico y en B) la regulacion dependiente de los érganos periféricos. PVN= nucleo paraventricular,
DMN= nucleo dorsomedial, VMN= nucleo ventromedial, LH= hipotalamo lateral, ARQ= nucleo arqueado,
MCH= hormona concentradora de melanina, CART= transcripcion regulada por cocaina y anfetamina,
POMC= proopiomelanocortina, AgRP= proteina relacionada con Aguti, NPY= neuropéptido Y, PYY=
péptido tirosina-tirosina, CCK= colecistocinina.
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Circuitos del hambre. El modelo propone un centro hipotaldmico inductor del hambre, regulado
por hormonas y seflales metabdlicas orexigénicas. Los nucleos periventricular y lateral liberan
orexinas A y B en respuesta al ayuno y a la disminucion de metabolitos como glucosa y
triglicéridos, estimulando al nucleo arqueado (ARQ) para promover la busqueda de alimentos
(Comeras et al., 2019; Soya & Sakurai, 2020). A este circuito se suman interacciones mediadas por
el neuropéptido Y (NPY), el péptido YY (PYY), el polipéptido pancreatico (PP) y el péptido
relacionado con aguti (AgRP), (Delgado et al., 2017; MacNeil et al., 2002), asi como aferencias
locales que liberan galanina y hormona concentradora de melanina, reforzando la sensacién de
hambre (Bencze et al, 2018; Neary et al., 2004; Tachibana & Tsutsui, 2016). El estbmago libera
ghrelina tras varias horas de ayuno, la cual activa ensambles neuronales orexigénicos en el ARQ
(Fig. 2) (Ferrini et al., 2009; Howick et al., 2017; Valassi et al., 2008).

Circuitos de la saciedad. El servomecanismo de control alimenticio también predice un centro
hipotalamico inductor de saciedad, encargado de inhibir la ingesta. Este efecto se ha asociado con
la secrecion de la proopiomelanocortina (POMC) en el ARQ y su accién sobre los receptores
melanocortinicos tipo 3 y tipo 4 (MC3R y MCA4R, respectivamente) (Anderson et al., 2016; Biglari et
al, 2021), asi como con la elevacion intra-hipotaldmica del transcrito regulado por cocaina y
anfetamina (CART) (Lau & Herzog, 2014; Subhedar et al, 2014). La retroalimentacion periférica
provista por leptina, colecistoquinina (CCK) y PYY refuerza la detencién de la ingesta (Fig. 2) (Davis
& Ritter, 2017; Denver et al., 2011; Ueno et al., 2008).

De este modo, el E-SMCAm constituye un marco de referencia utilizado para entender la
regulacion alimentaria en mamiferos, incluyendo al ser humano. Sin embargo, su extrapolacion a
otros vertebrados resulta cuestionable, ya que las variaciones taxondmicas sugieren que las
premisas del modelo no son universales (Luquet et al,, 2019).

¢Es el E-SMCAm una base epistémica solida para entender la evolucion de los mecanismos
de control del consumo de alimentos en la filogenia de los vertebrados?

En esta seccion se examina si el disefio del E-SMCAm puede emplearse como herramienta
heuristica para comprender los mecanismos endocrinos que regulan la alimentacion a lo largo de
la escala filogenética. La utilidad de este modelo se evalla mediante una aproximacién cualitativa
y comparativa, considerando la consistencia de sus premisas y predicciones a la luz de la evidencia
citologica y neuroquimica disponible sobre el hipotalamo en organismos vertebrados distintos de
los mamiferos. Como punto de referencia se toma el modelo hipotalamico de regulacién del ciclo
hambre-saciedad descrito en mamiferos (Fig. 3).

Peces. En peces, las orexinas A y B se localizan en el hipotdlamo lateral y se asocian con el
incremento del apetito, pero también con la actividad locomotora relacionada con la alimentacion
(Delgado et al., 2017; Volkoff, 2016). A diferencia de los mamiferos, la ghrelina ejerce efectos
opuestos segun la especie: inhibe la ingesta en Oncorhynchus mykiss y la promueve en
Pelteobagrus fulvidraco (Volkoff, 2016). Este hallazgo cuestiona la premisa de universalidad del
circuito orexigénico.

Anfibios.En anfibios, la galanina y AgRP se expresan en estados metamorficos, pero participan en
la regulacién de la pigmentacién mas que en la alimentacién (Heer et al., 2008; Malik et al., 2021).
La leptina inhibe la ingesta en etapas pro- y post-metamorficas (Crespi & Unkefer, 2014), lo que
contrasta con su papel modulador en mamiferos. La CCK actia sobre la contractilidad
gastrointestinal mediante mecanismos paracrinos (Jiang et al, 2015), sin evidencia clara de un
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centro hipotalamico de saciedad. Estas diferencias muestran que las predicciones del E-SMCAm
no se cumplen en este grupo.

Reptiles. En reptiles, las fibras orexinérgicas abundan en el hipotalamo lateral, pero su funcién en
la ingesta permanece poco clara (Dominguez et al.,, 2010). La leptina inhibe el efecto orexigénico
del NPY en algunas especies (Sun et al., 2020), mientras que el PYY ejerce un efecto orexigénico
en la tortuga china, contrario a su funcién anorexigénica en mamiferos (Sun et al, 2020). Estas
variaciones inter-especie invalidan la idea de un mecanismo universal.

Aves. En aves, las orexinas estan presentes en nucleos hipotalamicos, pero su papel en la ingesta
no esta establecido (Boswell, 2005). La ghrelina ejerce acciones anorexigénicas, en contraste con
su efecto orexigénico en mamiferos (Richards, 2003; Tachibana & Tsutsui, 2016). Ademas, su
sintesis depende de la hormona liberadora de corticotropina y del sistema adrenérgico, no del
ayuno como en mamiferos (Ilbrahim Abdalla, 2015). Estas diferencias funcionales cuestionan
directamente la extrapolacion del modelo.
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Figura 3. Distribucidon comparativa de péptidos reguladores de la alimentacion en vertebrados. En las ramas
cercanas a la base del arbol se muestran los péptidos compartidos entre taxa (peces, anfibios, reptiles, aves
y mamiferos). Los péptidos presentados en cada una de las ramas son especificos de cada una de las taxas.
LH= hipotalamo lateral, ARQ= nucleo arqueado, NPV= nucleo periventricular, DMN= nucleo dorsomedial,
VMN = nucleo ventromedial, APV= &rea preoptica ventral, NHA=nlcleo hipotaldmico anterior y NPO=

nucleo predptico.
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La evidencia comparativa demuestra que, aunque el E-SMCAm describe con precisién la
dindmica alimentaria en mamiferos, no constituye una base epistémica solida para explicar la
regulacion alimentaria en la filogenia de los vertebrados. Las variaciones taxondémicas en la
expresion y funcion de péptidos, asi como en la organizacion hipotalamica, reflejan adaptaciones
especificas a nichos ecoldgicos y presiones evolutivas(Luca et al.,, 2010; Luquet et al., 2019). Por lo
tanto, el modelo debe considerarse limitado a los mamiferos y no generalizable como marco
universal.

CONCLUSION

El E-SMCAm constituye un modelo Util para describir la dinamica alimentaria en mamiferos
adultos, pero carece de solidez epistémica para explicar la regulacién de la alimentacion en la
filogenia de los vertebrados. Las variaciones taxondmicas en la organizacién hipotalamica y en la
funcion de los péptidos, reflejan adaptaciones especificas a nichos ecologicos y presiones
evolutivas, lo que invalida su generalizacion (Luca et al., 2010; Luquet et al., 2019).

Adicionalmente, aunque no es tratado en este ensayo, la conclusion a la que arrivamos
parece extenderse a la ontogenia del E-SMCAm en los propios mamiferos. Esta bien documentado
que el consumo materno de alimentos durante la gestacion condiciona la conducta, la eleccién
alimentaria (Krause et al., 2009; Levin, 2006; Crespi & Unkefer, 2014) y la respuesta metabdlica
relacionada con el consumo de alimentos después del nacimiento (Barker et al,, 1989; Barker &
Osmond, 1986; Gluckman et al,, 2015), a través de mecanismos epigenéticos transgeneracionales
(Huang et al., 2017; Joshi et al,, 2020). Durante la gestacion, sin embargo, la leptina es secretada
principalmente por la placenta —no por el tejido adiposo—-, y promueve el crecimiento y
morfogénesis de los 6rganos fetales (Forhead & Fowden, 2009). La ghrelina y la insulina modulan
el crecimiento, la morfogénesis y la diferenciacién celular de los érganos fetales (Steculorum &
Bouret, 2011). Finalmente, PYY y CCK instruyen los procesos del desarrollo del sistema digestivo
(Dubois et al, 1976). Como se puede ver en ninguno de los casos referidos los péptidos
relacionados con el control de la conducta alimenticia en la vida postnatal, tienen efectos
demostrados sobre la alimentacidon materno-fetal.
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