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HLIGHTS

La presente investigacion se ha centrado en evaluar el
efecto de la ingesta de REFIX sobre diversas variables
afectadas por el consumo de alcohol en adultos sanos. A
través del analisis de factores como el sueno, el estado de
animo, los sintomas de resaca y los biomarcadores
hepaticos, este estudio ofrece una visidon integral de
como REFIX puede influir positivamente en Ila
mitigacidon de los efectos negativos del alcohol. Estos
hallazgos resaltan el potencial de REFIX no solo como una
bebida hidratante, sino también como un complemento
efectivo para mejorar el bienestar general en contextos
de consumo de alcohol. A continuacion, se presentan los
puntos mas destacados de nuestra investigacion:

REDUCCION DE SINTOMAS DE RESACA

La intervencion con REFIX mostrd6 una reduccion notable en los
sintomas de resaca comparada con el grupo que solo consumid
alcohol. Los participantes que consumieron REFIX experimentaron
sintomas mas leves, acercando su experiencia a la de aquellos
que no consumieron alcohol.

ESTABILIZACION DEL ESTADO DE ANIMO

Mejoras significativas en el estado de animo en todos los grupos de
intervencion, con disminuciones en las subescalas de tension,
depresion y hostilidad.

CALIDAD DEL SUENO

A pesar de la presencia de alcohol, los grupos que consumieron REFIX
reportaron una mejora en la calidad del suefio en comparacioén con el
grupo que solo consumio alcohol, sugiriendo que REFIX puede mitigar
los efectos negativos del alcohol sobre el sueno.

ENZIMAS HEPATICAS

Los niveles de AST y BILIRRUBINA no mostraron variaciones
significativas que sugieran un dafo hepatico grave entre los grupos.
Sdlo la enzima AST aumento en el grupo que s6lo consumia alcohol.
Esto indica que el consumo de alcohol, administrado en el contexto del
estudio, y la intervencion con REFIX no provocaron cambios

preocupantes en la funcién hepatica.
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Evaluar el efecto agudo de la ingesta
de REFIX sobre el metabolismo del
etanol, los biomarcadores hepdticos
y las variables psicoldgicas
relacionadas con la resaca en
hombres y mujeres adultos sanos.




RIAL Y METO

DISENO DEL ESTUDIO

El estudio se disend como un ensayo de campo observacional para evaluar
los efectos agudos de la ingesta de REFIX sobre el consumo de
alcohol. Se realiz6 durante un fin de semana y se centré en una muestra
de 387 participantes. La poblacion fue dividida en subgrupos: Grupo 1: No
alcohol; Grupo 2: Ingesta de alcohol + REFIX AGUDO; Grupo 3: Ingesta de
alcohol + REFIX CRONICO; Grupo 4: Ingesta de alcohol SIN REFIX. Las
evaluaciones se llevaron a cabo al inicio y al final del fin de semana.

GRUPO 1 GRUPO NO ALCOHOL, CONTROL
n° participantes: 75

ALCOHOL + REFIX AGUDO
GRUPO 2 Pacientes nuevos que se incorporan a la investigacion
n° participantes: 92

ALCOHOL + REFIX CRONICO
GRUPO 3 Pacientes del estudio 2 que participan en el estudio 3
n° participantes: 86

ALCOHOL
GRUPO 4 Pacientes nuevos que no consumen Refix.
n° participantes: 113




PARTICIPANTES

Se reclutaron un total de 366 participantes voluntarios mediante anuncios
en redes sociales y carteles en universidades y centros comunitarios.

Los criterios de inclusion fueron:
. Edad entre 18 y 65 afnos.
- Buen estado de salud general.

Se excluyeron los participantes con:
- Enfermedades cronicas graves.
. Trastornos psicoldgicos diagnosticados.
. Alergias o intolerancias a los componentes de REFIX.
- Uso de medicacion que pudiera interferir con el metabolismo del
alcohol.

DECLARACIONES ETICAS

El presente estudio se realizé de acuerdo con las normas de la declaracion
de Helsinki. EI Comité Etico de Investigacion Humana de la Universidad de
Alicante (Espana) concedid la aprobacion para realizar un ensayo aleatorio
(UA-2023-10-03) y todos los participantes en el estudio dieron su
consentimiento por escrito antes de la participacion. Ademas, los
investigadores mantuvieron la confidencialidad de todos los datos
personales de los participantes, codificando la informacidn personal para tal
fin.

VARIABLES DE ESTUDIO

Habitos dietéticos y consumo de alcohol.
Evaluaciones psicoldgicas.

. Sueno

. Estado de animo

. Estrés

- Resaca
Evaluaciones fisioldgicas

. Biomarcadores hepaticos

. Etanol en sangre




INTERVENCION

INTERVENCION
Evaluacion Consumo Evaluacion
inicial ALCOHOL/REFIX final
@ L L L
Demograficos Registro Resaca
Sueno alimentacion y Sueno
Estrés bebidas Estado de animo
Estado de animo Enzimas hepaticas
Enzimas hepaticas Etanol

ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico de los datos se realizd con el programa estadistico
JAMOVI version 1.6.23.0 (Sydney, Australia). Las diferencias estadisticas
entre los distintos grupos se comprobaron mediante analisis de la varianza
- ANCOVA (incluidas las posibles variables de confusion, cuando era
necesario), con comparaciones post hoc de Bonferroni y Tuckey. El nivel de
significacion se fij6 en p<0,05. Los tamafos del efecto se establecieron
como efecto pequefno, mediano o grande en funcion de los umbrales
publicados (Serdar, 2021).




SULTADOS

DESCRIPCION DE LA MUESTRA

DISTRIBUCION DE LA MUESTRA POR SEXO

Un total de 366 voluntarios participaron en la investigacion. Del total 224
fueron hombres (31,0+7,23 anos) y 142 mujeres (28,8+5,58 anos).

DISTRIBUCION DE LA MUESTRA POR CONSUMO
DE TABACO

23% de los participantes eran fumadores (85 individuos), mientras que el
77% eran no fumadores (281 individuos).

Sexo Tabaco

39%

61%

=Hombres - Mujeres «No - Si




DISTRIBUCION DE LA MUESTRA POR GRUPOS

DE INTERVENCION

La muestra se dividid en 4 grupos en funcion de la intervencion recibida.
Este diseno permiti6 una evaluacion sistematica y comparativa de los
efectos de REFIX en conjunto con el alcohol frente a la ingesta exclusiva de
alcohol y la abstencion total.

(G1 - NO ALCOHOL): ESTE GRUPO SIRVIO COMO CONTROL Y ESTUVO
COMPUESTO POR 75 PARTICIPANTES. LOS INDIVIDUOS EN ESTE
GRUPO NO CONSUMIERON ALCOHOL DURANTE EL PERIODO DE
ESTUDIO.

(G2 - ALCOHOL + REFIX AGUGO): COMPUESTO POR 92 PARTICIPANTES,
ESTE GRUPO CONSUMIO ALCOHOL EN COMBINACION CON LA BEBIDA
REFIX (1 BOTELLA/DIA; INGESTA DE ALCOHOL 1 BOTELLA
ANTES/DURANTE + 1 BOTELLA DESPUES) SOLO DURANTE EL FIN DE
SEMANA. LA CANTIDAD MEDIA DE ALCOHOL CONSUMIDA FUE DE 1,01
GRAMOS DE ALCOHOL POR KILOGRAMO DE PESO CORPORAL, CON
UNA DESVIACION ESTANDAR DE 0,49 GRAMOS.

(G3 - ALCOHOL + REFIX CRONICO): COMPUESTO POR 86
PARTICIPANTES, ESTE GRUPO CONSUMIO REFIX DURANTE LAS 12
SEMANAS PREVIAS (1 BOTELLA/DIA), EL FIN DE SEMANA TUVIERON UNA
PROVOCACION CON ALCOHOL EN COMBINACION Y SIGUIERON
INGIERIENDO REFIX (1 BOTELLA/DIA; INGESTA DE ALCOHOL 1 BOTELLA
ANTES/DURANTE + 1 BOTELLA DESPUES). LA CANTIDAD MEDIA DE
ALCOHOL CONSUMIDA FUE DE 1,34 GRAMOS DE ALCOHOL POR
KILOGRAMO DE PESO CORPORAL, CON UNA DESVIACION ESTANDAR
DE 0,53 GRAMOS.

(G4 - ALCOHOL): INCLUYO 113 PARTICIPANTES, ESTE GRUPO
CONSUMIO ALCOHOL SIN NINGUN TRATAMIENTO ADICIONAL. LA
INGESTA MEDIA DE ALCOHOL FUE DE 1,46 GRAMOS POR KILOGRAMO
DE PESO CORPORAL, CON UNA DESVIACION ESTANDAR DE 0,45
GRAMOS.




Distribucion por grupos
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ALIMENTACION POR CONSUMO
ALCOHOL

La ingesta media diaria de calorias y macronutrientes durante el fin de
semana (sin tener en cuenta las bebidas alcoholicas) se calcul6 en funcién
del grupo. A continuacién se presentan los resultados:

Energia consumida
2500

2000
1500
1000
500
0

= G1= No alcohol =G2= Alcohol + Refix Agudo = G3= Alcohol + Refix Cronico = G4= Alcohol

kecal

Se realiz6 un analisis de varianza (ANOVA) para comparar el consumo de
macronutrientes y micronutrientes entre los tres grupos de estudio: G1
(No alcohol), G2 (Alcohol + REFIX Agudo), G3 (Alcohol + REFIX Cronico) y
G4 (Alcohol). Los nutrientes evaluados incluyeron calorias, proteinas,
grasas, hidratos de carbono, calcio y magnesio.

Los resultados no mostraron diferencias significativas entre los grupos
en ninguna de las variables estudiadas. Esto sugiere que la ingesta de
alimentos y macronutrientes fue similar entre los participantes,
independientemente del consumo de alcohol.

Por tanto, la dieta de los participantes no vari6 de manera
significativa, independientemente del grupo al que pertenecian.




Esto permite concluir que las diferencias observadas en otras variables
del estudio no estan influenciadas por diferencias en la dieta entre los

grupos.
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INGESTA DE CALORIAS DE BEBIDAS
ALCOHOLICAS

Para evaluar si hubo diferencias significativas en la ingesta caldrica de
bebidas entre los distintos grupos de intervencion y el grupo control, se
realizé un analisis de varianza (ANOVA). Ademas, se realizaron pruebas
post hoc para identificar diferencias especificas entre los grupos.

Los resultados de los grupos con consumo de alcohol son los siguientes:

Ingesta bebidas alcoholicas
1400 * %

1200
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El ANOVA mostr6é diferencias significativas en la ingesta caldrica de
bebidas entre los grupos (F = 203, p < .001, n?p = 0.614), indicando que las
diferencias en el consumo de kilocalorias entre los tres grupos son
estadisticamente significativas. Al hacer los andlisis post hoc se
observan que esas diferencias estan entre G2 vs G3 (p<0,001) y G2 vs G4
(p<0.001). Entre G3 y G4 no hubieron diferencias significativas.




EVALUACION DEL ESTRES
PERCIVIDO (PSS)

Se evalud el nivel de estrés de los participantes utilizando la Escala de
Estrés Percibido (PSS). Esta escala es un instrumento de auto informe que
evalua el nivel de estrés percibido durante el ultimo mes.

Los analisis de varianza (ANOVA) no mostraron diferencias significativas en
los niveles de estrés entre los grupos (p > 0.05) antes de la intervencion.
Esto sugiere que todos los participantes estaban en condiciones similares
en cuanto a estrés se refiere, por lo que esta variable no influye en el
analisis de las otras variables estudiadas.

A continuacion, se presentan los resultados descriptivos por grupo de
intervencion:
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Las puntuaciones de estrés obtenidas, con medias alrededor de 21-23, se
encuentran dentro de un rango moderado, lo que sugiere que los
participantes experimentaban un nivel de estrés promedio antes del inicio
del estudio.

Esta uniformidad en los niveles de estrés asegura que cualquier diferencia
observada en las variables post-intervencion (como la severidad de la
resaca y la calidad del suenfo) puede atribuirse mas directamente a la
intervencion (consumo de alcohol y uso de REFIX) y no a diferencias
iniciales en el estrés.




| ] VARIABI;E
SUENO (PRE)

EVALUACION DE LA CALIDAD DEL SUENO (PSQl)

El cuestionario de indice de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQI) se
administré antes del fin de semana para evaluar la calidad del sueno de
los participantes durante el ultimo mes. Una puntuacién de 0 puntos indica
que no existe dificultad, mientras que un puntuacién de 3 indica una severa
dificultad.

Este cuestionario se utilizé para establecer una linea base de la calidad del
suefno sin la influencia del consumo reciente de alcohol y/o REFIX. Los
resultados del PSQI, analizados mediante ANOVA para muestras no
paramétricas se presentan a continuacion:

Componente 1: Calidad subjetiva del sueno
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= G1= No alcohol =G2= Alcohol + Refix Agudo m G3= Alcohol + Refix Crénico mG4= Alcohol

C1. Calidad subjetiva del sueno: EI ANOVA mostr6 que no habia
diferencias significativas en la calidad subjetiva del suefho entre los
grupos (F =1.14, p = 0.321, n?p = 0.008, w? = 0.001). Las pruebas post hoc
no revelaron diferencias significativas entre los grupos en la calidad
subjetiva del sueno.




Componente 2: Latencia de suefio

.
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C2. Latencia del sueino: EI ANOVA mostr6 que no habia diferencias
significativas en la latencia del sueno entre los grupos (F = 0.709, p =
0.493, n?p = 0.005, w? = -0.002). Las pruebas post hoc no revelaron
diferencias significativas entre los grupos en la latencia del sueno.

Componente 3. Duracion del suefio
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C3. Duracion del Sueno (horas): EI ANOVA mostré diferencias
significativas en la duracion del suefio entre los grupos (F = 6.96, p < .001,
nN%p = 0.052). Las pruebas post hoc revelaron diferencias significativas
entre G1 vs G3 (p=0.002) y G2 vs G3 (p<0.001). Estos resultados
sugieren que antes de la intervenciéon el G1 tenia una duracién superior
respecto al G3 y que el G3 tenia una duracion superior respecto al G2.

Componente 4. Eficiencia del suefio habitual
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u G1= No alcohol =G2= Alcohol + Refix = G3= Alcohol + Refix Cronico = G4= Alcohol
*=p < 0.05; **=p < 0.001

C4. Eficiencia del Sueno Habitual (porcentaje del tiempo en la cama
que realmente esta dormido): El ANOVA mostro diferencias significativas
en la eficiencia del sueno habitual entre los grupos (F = 3.75, p = 0.011, n?p
= 0.029). Especificamente, se encontraron diferencias significativas
entre: G1 vs G4 (p = 0.041) y entre G3 vs G4 (p = 0.037)

C5. Perturbaciones del sueno: EI ANOVA mostr6 que no habia
diferencias significativas en las perturbaciones del sueio entre los
grupos (F = 0.638, p = 0.591, n?p = 0.005). Las pruebas post hoc tampoco
revelaron diferencias significativas entre los grupos.




Componente 5. Perturbaciones del sueno
1,60

1,40

1,20

1,00
0,80
0,60
0,40
0,20
0,00

m G1= No alcohol = G2= Alcohol + Refix m G3= Alcohol + Refix Cronico m G4= Alcohol

C6. Uso de medicaciéon hipnética: Unicamente 8 participantes del G3
respondieron a la pregunta ;cuantas veces habra tomado medicinas (por
su cuenta o recetadas por el médico) para dormir? = “Menos de una vez a
la semana”. El resto de participantes respondieron “Ninguna vez en el
ultimo mes”.

Componente 7: Disfuncién diurna
2,50

2,00

*
Il
f 1
1,50
1,00
0,50
0,89

0,00

mG1=No alcohol mG2= Alcohol + Refix = G3= Alcohol + Refix Crénico = G4= Alcohol
*=p < 0.05; **=p < 0.001




C7. Disfuncion Diurna (dificultad para mantenerse despierto durante el
dia): EI ANOVA mostrd diferencias significativas en la disfuncion diurna
entre los grupos (F = 4.79, p = 0.003, n?p = 0.036). Las pruebas post hoc
revelaron varias diferencias significativas entre G3 vs G4 (p = 0.002).
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Puntuacion total PSQI: EI ANOVA mostré diferencias significativas en la
puntuacion global del PSQI entre los grupos (F = 4.55, p = 0.004, n?p =
0.034). Las pruebas post hoc revelaron diferencias significativas entre
los grupos: G1 vs G3 (p=0.014) y G1 vs G4 (p=0.033).

Esto sugiere que los diferentes grupos mostraban variaciones significativas
en la calidad global del sueno, siendo el G1 el que mejor calidad
presenta de forma general, mientras que los G3 y G4 presentan una
calidad del sueno peor. No obstante, hay que destacar que todos los
grupos tienen una media igual o inferior a 5, lo que significa buena
calidad de sueio.




Estos resultados podrian indicar diferencias en los habitos de suefio o en
los niveles de estrés y ansiedad asociados con la predisposicion al
consumo de alcohol. Varios estudios han documentado que los patrones de
suefo pueden verse afectados por la anticipacion de eventos estresantes,
incluido el consumo de alcohol. Algunos otros motivos podrian ser:

VARIABILIDAD
INDIVIDUAL

CONDICIONES
VIDA Y ESTRES

DISTRIBUCION
ALEATORIA

EFECTOS DE
CONFUSION

El PSQI global puede variar de 0 a 21 (0= no dificultades; 21=
dificultades en todas las areas estudiadas). Las puntuaciones
globales del PSQI (<= 5 todos los grupos) indican que, en general,
los participantes no presentan problemas de sueno.




B VARIABLE

SUENO (POST)

Después del fin de semana, se preguntd a los participantes sobre sus horas
de sueno, despertares nocturnos y calidad del sueno. Los resultados
mostraron diferencias significativas entre los grupos.

Suefio
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G1= No alcohol G2= Alcohol + Refix Agudo G3= Alcohol + Refix Cronico = G4= Alcohol
*= p<0.05; **= p<0.001

Horas de Sueno: EI ANOVA mostré diferencias significativas en las horas
de suefo entre los grupos (F = 3.89, p = 0.009, n?p = 0.030). Las pruebas
post hoc revelaron varias diferencias significativas entre G2 y G4 (p =
0.008).

Calidad del Sueno: EI ANCOVA mostré diferencias significativas en la
calidad del sueno entre los grupos (F = 16.5, p < .001, n?p = 0.114). Las
pruebas post hoc revelaron varias diferencias significativas entre los
grupos; la calidad del sueno fue significativamente mejor en G2 y G3 en
comparacién con G1 y G4.




Despertares Nocturnos: El ANCOVA mostré diferencias significativas en
los despertares nocturnos entre los grupos (F = 14.1, p < .001, n?p =
0.099). ElI numero de despertares nocturnos fue significativamente
mayor en G4 respecto a los demas grupos e inferior en el G1 respecto
al G3 y G4.

La literatura cientifica previa ha documentado que el consumo de alcohol
antes de dormir puede alterar significativamente la arquitectura del sueno,
incluyendo reducciones en las fases de sueno REM y un aumento en las
interrupciones del sueno, o que podria explicar los mayores despertares
y la reducida calidad del sueho observada en el grupo G3 (Alcohol).
Estudios como los publicados en el Journal of Sleep Research han
demostrado que el alcohol puede fragmentar el sueho, causando
despertares mas frecuentes y una percepcion reducida de la calidad del
sueno.

Por otro lado, la mejora observada en la calidad del sueho en el G2
(Alcohol + REFIX Agudo) y G3 (Alcohol + REFIX Cronico) podria sugerir un
posible efecto protector de REFIX sobre algunos de los efectos
disruptivos del alcohol. Esto es consistente con investigaciones que
sugieren que ciertos componentes en bebidas como REFIX podrian
moderar los efectos del alcohol en el suefio, aunque la mecanistica
especifica de esta proteccion sigue siendo un area activa de investigacion.

SODIO, POTASIO Y MAGNESIO, CRUCIALES PARA LA
RECUPERACION DE LOS FLUIDOS CORPORALES Y EL
EQUILIBRIO ELECTROLITICO, ESPECIALMENTE
DESPUES DEL CONSUMO DE ALCOHOL QUE PUEDE

ELECTROLITOS PROVOCAR DESHIDRATACION.

RICA EN MINERALES Y PUEDE AYUDAR A
REPONER LOS MINERALES PERDIDOS
DURANTE EL CONSUMO DE ALCOHOL.

AGUA DE MAR

ESPECIFICAMENTE DEL GRUPO B,
QUE ESTAN IMPLICADAS EN EL
METABOLISMO DEL ALCOHOL Y
PUEDEN AYUDAR A MITIGAR LOS
EFECTOS DEL CONSUMO EXCESIVO
DE ALCOHOL EN EL CUERPO.

VITAMINAS

ZINC O LA VITAMINA C,
CONOCIDOS POR SU
CAPACIDAD PARA
ANTIOXIDANTES COMBATIR EL ESTRES
OXIDATIVO Y APOYAR EL
SISTEMA INMUNOLOGICO.




Explicar que los grupos G2 (Alcohol + REFIX Agudo) y G3
(Alcohol + REFIX Crénico) reporten mejor calidad de suefio y
mas horas de suefio que el grupo G1 (No alcohol) es
interesante y puede parecer contraintuitivo, considerando que
generalmente se espera que el alcohol deteriore la calidad del
sueno.

Sin embargo, hay varias posibles explicaciones que pueden ser
consideradas basadas en la composicion de REFIX y en el
contexto psicoldgico y fisiolégico del consumo de alcohol:

EFECTOS SEDANTES DEL ALCOHOL

Aunque el alcohol puede reducir la calidad del sueno en las
etapas mas profundas (por ejemplo, reduciendo el sueno REM),
inicialmente puede tener un efecto sedante que ayuda a las
personas a dormirse mas rapidamente. Esto podria explicar
por qué los G2 y G3 reportaron dormir mas horas,
particularmente si el efecto desestabilizador del alcohol en las
fases posteriores del sueno fue mitigado por los
componentes de REFIX.

! i EFECTO DE LA REHIDRATACION Y
i NUTRIENTES EN REFIX

REFIX y bebidas similares pueden contener electrolitos y otros
nutrientes que potencialmente mejoran la hidratacién vy
compensan algunos de los efectos diuréticos del alcohol.
Esto podria no solo mitigar la deshidratacién causada por el
alcohol, sino también promover un estado mas equilibrado de
homeostasis de fluidos durante el suehno, reduciendo
interrupciones como despertares nocturnos para ir al bano y, por
ende, potencialmente aumentando las horas de sueno continuo.

A
i’, /. AUSENCIA DE ALCOHOL EN GRUPO 1

- > o

El G1, que no consumiod alcohol, no experimenté los efectos
sedantes del mismo, lo que podria explicar por qué sus horas de
sueno y calidad del suefio fueron inferiores a las del los G2 y G3.



EL USO DE BEBIDAS COMO REFIX
PODRIA CONTRIBUIR A MEJORAR
LA CALIDAD Y DURACION DEL
SUENO, COMPARADO CON EL
CONSUMO DE ALCOHOL SOLO.
ESTO DESTACA LA POTENCIAL
UTILIDAD DE REFIX PARA MITIGAR
ALGUNOS DE LOS IMPACTOS
NEGATIVOS DEL ALCOHOL EN EL
SUENO

9
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B VARIABLE , ~~
ESTADO DE ANIMO

ESTADO DE ANIMO - PROFILE OF MOOD STATES (POMS)

El estado de animo de los participantes se evalué mediante el Profile of
Mood States (POMS), un cuestionario estandarizado que mide seis
dimensiones del estado de animo: tension-ansiedad, depresidon-desaliento,
ira-hostilidad, vigor-actividad, fatiga-inercia, y confusidn-desorientacion. La
evaluacién se realizé en dos momentos: antes (PRE) y después (POST) del
fin de semana.

UNA PUNTUACION TOTAL MAS ALTA INDICA UN
PEOR ESTADO DE ANIMO GENERAL, MIENTRAS QUE
UNA PUNTUACION TOTAL MAS BAJA INDICA UNA
MEJORIA EN EL ESTADO DE ANIMO.

Tras realizar el ANOVA y comparar los resultados entre los diferentes
grupos en el mismo momento de tiempo, se observan diferencias
significativas entre los G3 y G4 en la escala depresion-desaliento, tanto
antes (p = 0.002), como después de la intervencién (p = 0.043).

Esto sugiere que el estado de animo de los participantes, antes de la
intervencion, salvo en la escala mencionada, era similar.

Se ha documentado que la hidratacion adecuada y el equilibrio de
electrolitos juegan un papel crucial en la regulacion del estado de animo y
el bienestar general. Los minerales como el magnesio y el potasio, son
importantes para el funcionamiento neurolégico y pueden ayudar a
moderar los efectos del estrés y la depresion.

También se realiz6 un ANOVA de medidas repetidas para comparar el
estado de animo de los participantes en diferentes momentos de tiempo
(antes y después del fin de semana) en los distintos grupos de
intervenvion.
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El objetivo de este analisis fue evaluar como cambian las dimensiones del
estado de animo evaluadas por el POMS a lo largo del tiempo y determinar
si el consumo de alcohol o no de alcohol, junto con REFIX o sin, afecta al
estado de animo general.

] Se observaron cambios significativos en el
tiempo (pre vs. post) en todos los grupos (F(1,
383) = 43.75, p < .001, n?p = 0.103), indicando

una reduccion general de la tension y la ansiedad
a lo largo del estudio. Este efecto significativo del
tiempo sugiere que independientemente del grupo
de tratamiento, todos los participantes
experimentaron una disminucion en sus
niveles de tensién y ansiedad. Sin embargo, no
se encontraron diferencias significativas en la
interaccion Tiempo x Grupo (F(3, 383) = 1.86, p
= 0.135), lo que sugiere que la reduccién en la
tension y la ansiedad fue similar entre los grupos.

Esto indica que los diferentes tratamientos
aplicados no tuvieron efectos diferenciados en
cuanto a codmo los participantes experimentaron
cambios en su tensién y ansiedad a lo largo del
tiempo. Ademas, los analisis entre sujetos no
revelaron diferencias significativas en los niveles
basales de tension/ansiedad entre los grupos
(F(3, 383) = 1.39, p = 0.246), confirmando que los
grupos eran comparables al inicio del estudio en
términos de esta variable.

. Se observaron cambios significativos en el
tiempo (pre vs. post) en 9t,odos los grupos
(excepto G1) en la escala de Depresion-
Desaliento (F(1, 383) = 43.261, p < .001, n?%p =
0.101), indicando una disminucién general de
los sintomas de depresion y desaliento a lo
largo del estudio. Este efecto significativo del
tiempo sugiere que independientemente del grupo
de tratamiento, todos los participantes (G2, G3 y
G4) experimentaron una reduccion en sus niveles
de depresion y desaliento.




Sin embargo, no se encontraron diferencias
significativas en la interaccion Tiempo x
Grupo (F(3, 383) = 0.493, p = 0.687), lo que
sugiere que la reduccion en depresion y
desaliento fue similar entre los grupos, indicando
que los diferentes tratamientos aplicados no
tuvieron efectos diferenciados en cuanto a como
los participantes experimentaron cambios en esta
variable a lo largo del tiempo.

Se encontré una reduccién significativa en la
LRI SIIBDLEN  jra-hostilidad a lo largo del tiempo en G2, G3 Y
G4 (F(1, 383) = 73.63, p < .001, n?p = 0.161),

indicando que independientemente del grupo de
tratamiento, todos los participantes
experimentaron una disminucion en estos
sentimientos negativos. Esta reduccion
generalizada sugiere una mejora en el estado
emocional de los participantes a lo largo del
estudio.

Tampoco se encontraron diferencias iniciales
significativas entre los grupos en los niveles
basales de ira-hostilidad (F(3, 383) = 1.02, p =
0.383).

En la evaluacion de la escala de Vigor-Actividad
VIGOR - ACTIVIDAD utiizando ANOVA de medidas repetidas, se
observé una disminucién en los niveles de

vigor y actividad en todos los grupos a lo largo
del tiempo (F(1, 383) = 15.411, p < .001, n?p =
0.039), sin embargo, la hacer los analisis post hoc
estas diferencias no son significativas, o que
sugiere que los tratamientos administrados no
influyeron de manera diferencial en la percepcion
del vigor y la actividad de los participantes.




El analisis ANOVA de medidas repetidas reveld
FATIGA - INERCIA g S ers significativos en el tiempo (pre vs.
post) con una notable reduccion en los niveles
de fatiga e inercia a través de todos los
grupos (F(1, 383) = 57.376, p < .001, n?p =
0.130). Este hallazgo indica una mejora general
en la sensacion de fatiga después de la
intervencion.

No se encontraron diferencias significativas en la
interaccion Tiempo x Grupo (F(8, 383) = 0.653, p
= 0.581), lo que sugiere que los cambios en la
fatiga fueron consistentes entre los diferentes
grupos, independientemente del tipo de
intervencidn con alcohol o REFIX.

oo Sl o (M Para la variable Confusion-Desorientacion, el

DESORIENTACION analisis AI\JOVA de medldas repetldas mostro

un pequeno cambio en el tiempo (pre vs.

post), indicando una ligera reduccion en los

niveles de confusion y desorientacién después de

la intervencion. Sin embargo, en ningun grupo las
diferencias fueron significativas.

Para el POMS total, el analisis ANOVA de
POMS TOTAL pat¥ IR ER repetidas mostré cambios
significativos en el tiempo (pre vs. post) para
G2, G3 y G4 (F(1, 383) = 71.90, p < .001, n?p =
0.158), lo que indica una reduccion
generalizada en la puntuacidon total del POMS,
sugiriendo una mejora en el estado de animo
general tras la intervencion.

La interaccion Tiempo x Grupo no alcanzo
significancia estadistica (F(3, 383) = 2.19, p =
0.089), lo que indica que la mejora en el estado
de animo no diferia significativamente entre
los grupos con distintos tratamientos de alcohol
y REFIX.

No se encontraron diferencias significativas entre
los grupos en la linea base (F(3, 383) = 1.09, p =
0.353), mostrando que inicialmente, los grupos
estaban equilibrados en términos de su
puntuacion total del POMS.




Los resultados del ANOVA de medidas repetidas muestran que hubo
mejoras significativas en varios aspectos del estado de animo y la
salud psicolégica después de la intervencion, con cambios
consistentes en todos los grupos. Sin embargo, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos en las
interacciones Tiempo x Grupo para la mayoria de las escalas, lo que
sugiere que las intervenciones tuvieron efectos similares en los
participantes independientemente del tratamiento. Estos hallazgos son
fundamentales para comprender el impacto general de las intervenciones.

La mejora en el estado de animo observada en todos los grupos puede
explicarse por varios factores:

EFECTO DEL MONITOREO Y ATENCION

La simple participacion en un estudio puede mejorar el
A "‘? = comportamiento o las respuestas de los participantes debido
”,"-“3\; : a que se sienten observados o especiales. Este fendmeno
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puede llevar a una mejora en la auto-percepcion del estado
de animo. Recibir atencién en el marco de un estudio puede
hacer que los participantes se sientan mas valorados y
cuidados, lo que podria mejorar su estado de animo
independientemente de la intervencion especifica.

INTERVENCION CON REFIX EN G2 Y G3

El consumo de REFIX, que contiene minerales y nutrientes
que ayudan a la hidratacion y recuperacion, podria haber
mitigado algunos de los efectos negativos del consumo
de alcohol, contribuyendo a una mejora en el estado de
animo general del G2 y G3.

También podria ayudar a combatir el estrés oxidativo
causado por el alcohol a través de antioxidantes, mejorando
la resiliencia general del cuerpo y posiblemente el estado de
animo.




EFECTOS NEUROQUIMICOS DEL ALCOHOL

A corto plazo, el alcohol puede aumentar los niveles de
neurotransmisores que promueven sensaciones de euforia
y relajacion, como la dopamina y la serotonina.

El entorno social en el que se consume el alcohol puede
influir en cdmo este afecta el estado de animo. Consumir
alcohol en un ambiente positivo y de apoyo puede mejorar
el estado de animo, mientras que beber en un contexto
negativo o estresante puede tener el efecto contrario.

EN RESUMEN...

1

MISMO MOMENTO TIEMPO, DIFERENTE GRUPO

La falta de diferencias significativas entre los grupos en los mismos
momentos de tiempo, tanto en PRE como en POST, indica que el
consumo de alcohol por si solo no produce cambios
significativos en el estado de animo que puedan ser diferenciados
estadisticamente cuando se mide en un solo punto temporal. Este
resultado puede sugerir que los efectos del alcohol en el estado de
animo son menos pronunciados 0 menos consistentes de o
esperado en el contexto de este estudio.




2

DIFERENTES MOMENTOS DE TIEMPO

Los resultados del POMS indican una mejora general en el estado
de animo en todos los grupos post-intervencién, con una
disminucion en las puntuaciones de las subescalas negativas y un
incremento en la subescala de vigor-actividad. Este cambio sugiere
que la intervencion, independientemente del consumo de alcohol,
contribuye a mejorar el estado de animo. Aunque no se
encontraron diferencias significativas entre los grupos que
consumieron alcohol y aquellos que consumieron alcohol mas
REFIX, esto no necesariamente indica que REFIX no tenga efectos
beneficiosos. La falta de diferencias estadisticamente
significativas entre estos grupos podria deberse a la variabilidad
en las respuestas individuales. Por lo tanto, aunque los datos no
demuestran conclusivamente que REFIX mitigue los efectos
negativos del alcohol en todas las medidas del estado de animo, la
mejora general observada tras la intervencion resalta el
potencial de estrategias de apoyo, como el consumo de REFIX,

para mejorar la calidad de vida en contextos de consumo de
alcohol.




] VARIABLE

RESACA

EVALUACION DE LA SEVERIDAD DE LA RESACA (AHSS)

La severidad de la resaca se evaluo utilizando la Alcohol Hangover
Severity Scale (AHSS), una herramienta validada que mide la intensidad
de los sintomas de resaca mediante un cuestionario autoadministrado. Los
participantes calificaron la severidad de 12 sintomas comunes de la resaca
(como dolor de cabeza, nauseas, fatiga, sed, y dificultad para concentrarse)
en una escala de 0 (ausente) a 7 (extremadamente severo). Esta
herramienta permite una evaluacidn cuantitativa y estandarizada de la
experiencia de resaca, facilitando la comparacion entre los diferentes
subgrupos de ingesta de alcohol.

El analisis de los sintomas de resaca revel6 diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos que consumieron alcohol con y sin REFIX,
asi como comparaciones entre el grupo que no consumioé alcohol y los otros
dos grupos.

Fatiga: El grupo que consumié Alcohol + REFIX Agudo (G2) reportd
significativamente menos fatiga que el grupo que consumié solo alcohol
(G4) (Diferencia media = -0.381, SE = 0.0954, p < .001).




SINTOMAS RESACA
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Torpeza: Los participantes en el grupo Alcohol + REFIX Agudo (G2)
experimentaron menos torpeza en comparaciéon con el grupo de solo
alcohol (G4) (Diferencia media = -0.1858, SE = 0.0650, p = 0.027).

Mareos: Hubo menos mareos reportados en el grupo Alcohol + REFIX
Agudo (G2) y Alcohol + Refix Cronico (G3) en comparacion con el grupo
que solo consumioé alcohol (G4) (Diferencia media = -0.371, SE = 0.103,
p = 0.002 y Diferencia media = -0.324, SE = 0.111, p = 0.022,
respectivamente).

Apatia: Se observaron niveles mas bajos de apatia en los grupos
Alcohol + REFIX Agudo (G2) y Alcohol + REFIX Crénico (G3) respecto
al G1 (p =0.010 y p = 0.016, respectivamente) y G4 (p = 0.024 y p = 0.015,
respectivamente).

Confusién: El grupo Alcohol + REFIX Agudo (G2) mostré menos
confusion que el grupo que consumioé solo alcohol (G4), con una
diferencia media significativa (DM = -0.150, SE = 0.0489, p = 0.002).

Ademas, el grupo Alcohol + REFIX Agudo (G2) reporté menos
confusion en comparacion con el grupo sin alcohol (G1), mostrando
también una diferencia estadisticamente significativa (DM = 0.160, SE =
0.0548, p = 0.004).

El grupo Alcohol + REFIX Crénico (G3) reporté menos confusion que el
grupo control (G1) y el grupo Alcohol (G4), mostrando diferencias
significativas (DM = -0.193, SE = 0.058, p = 0.006 y DM = -0.183, SE =
0.052, p = 0.003, respectivamente)

Problemas de Concentracién: El grupo que consumio alcohol sin REFIX
(G4) reporté mas problemas de concentracion en comparacién con los
otros grupos.

Especificamente, G4 mostr6 una disminucion significativa en la
concentraciéon en comparacion con el grupo sin alcohol (G1) (Diferencia
media = -0.16649, SE = 0.0726, p = 0.022), y también en comparacion
con el grupo Alcohol + REFIX agudo (G2), mostrando una diferencia aun
mas pronunciada (DM = -0.26549, SE = 0.0648, p < .001).

Ademas, el grupo Alcohol + REFIX crénico (G3) también reportd
significativamente menos problemas de concentracion en comparacion con
el grupo G4, con una diferencia media de -0.26075 (SE = 0.0697, p < .001)




Sed: El analisis de ANCOVA para la sed mostro diferencias significativas
entre los grupos (F(3, 383) = 16.9, p < .001, n?p = 0.117), indicando un
impacto considerable de las intervenciones en los niveles de sed
experimentados por los participantes.

G1 mostré significativamente menos sed en comparacion con el grupo
que consumio solo alcohol (G4), con una diferencia media de -0.935 (SE =
0.312, p = 0.003).

G2 tuvo significativamente menos sed en comparacion con G4, con
una diferencia media considerable de -1.690 (SE = 0.279, p < .001).

G3 también mostro significativamente menos sed en comparacion con
G4, con una diferencia similar a la de G2, con una media de -1.816 (SE =
0.300, p < .001).

El andlisis de varianzas para el promedio de sintomas de resaca mostré
diferencias significativas entre los grupos, lo que indica un impacto
considerable de las intervenciones en la severidad percibida de los
sintomas de resaca:
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G1vs G2

Los participantes del G1 reportaron un nivel mas bajo de
sintomas en comparacion con G2 (DM = 0.1821, SE =
0.0418, p < .001).

G1vs G3

Comparativamente, el G1 también mostré6 menos sintomas
de resaca que el G3 (DM = 0.1630, SE = 0.0443, p < .001).

G1vs G4

Los participantes del G1 tuvieron significativamente menos
sintomas de resaca en comparacién con G4 (Diferencia
media = -0.1210, SE = 0.0418, p = 0.004), lo que destaca
los efectos negativos del alcohol solo en la resaca.

G2vs G4y G3vs G4

Tango G2 como G3 reportaron significativamente menos
sintomas de resaca que G4, con diferencias notables (DM
G2 vs. G4 =-0.3031, p < .001; DM G3 vs. G4 = -0.2840, p <
.001). Esto sugiere que la intervencion en G2 y G3 puede
mitigar los sintomas de resaca asociados al consumo de
alcohol.




IMPACTO POSITIVO DE REFIX
SOBRE LA RESACA

Las diferencias significativas en varios sintomas de
resaca entre los grupos Alcohol + REFIX, tanto
agudo (G2) como crénico (G3), y el grupo alcohol
(G4) destacan el papel de REFIX en la
reduccidén de los efectos del alcohol.

Los sintomas de resaca, incluyendo fatiga,
mareos, apatia, confusién, problemas de
concentracidon y sed, fueron consistentemente
menores en G2 y G3 comparados con G4.

Es notable que las diferencias en las puntuaciones
promedio de sintomas de resaca entre el grupo
que no consumio alcohol (G1) y los grupos Alcohol
+ REFIX (G2 y G3) fueran minimas. Esto indica
que el consumo de REFIX ayudd a aproximar la
experiencia de aquellos que consumieron alcohol a
la de aquellos que no consumieron alcohaol,
mostrando un impacto positivo significativo en la
mejora de los sintomas de resaca.

REFIX MUESTRA UN EFECTO POSITIVO EN
LA REDUCCION DE LA SEVERIDAD DE LOS
SINTOMAS DE RESACA, DESTACANDO SU
UTILIDAD COMO INTERVENCION PARA
MEJORAR LA CALIDAD DE VIDA TRAS EL
CONSUMO DE ALCOHOL
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] VARIABLE

ENZIMAS

ALT (ALANINA AMINOTRANSFERASA)
AST (ASPARTATO AMINOTRANSFERASA)
BILIRRUBINA

La ALT es una enzima que se encuentra predominantemente en el higado y
es un indicador sensible de dafo hepatico.

La AST es una enzima que se encuentra en el higado, corazén y musculos,
y también es un marcador de dano hepatico y muscular.

La bilirrubina es un producto de la descomposicién de los globulos rojos y
su nivel en sangre puede indicar la funcion hepatica y la capacidad de
procesamiento del higado.

Las mediciones de las enzimas ALT, AST bilirrubina fueron realizadas
antes de la intervencion en todos los grupos. Los resultados indican que:

ALT (U/L): Las medias fueron bastante similares entre los grupos. La
variabilidad también fue baja, o que indica consistencia dentro de cada
grupo. No hay diferencias estadisticamente significativas en los niveles
de ALT entre los grupos antes de la intervencion. Después de la
intervencion se observaron reducciones muy ligeras en los niveles de
ALT entre pre-post en todos los grupos. Solo se observa un aumento
significativo en el G4 (p<0.001).

AST (U/L): La interaccion entre el tiempo y los grupos no fue
estadisticamente significativa (p = 1.000), lo que sugiere que la reduccion
en los niveles de AST fue similar en todos los grupos sin diferencias
notables en la forma en que los tratamientos afectaron esta medida.

Bilirrubina (mg/dL): Los niveles de bilirrubina fueron muy similares entre
los grupos. El andlisis no revel6 diferencias significativas (p = 0.519).
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BILIRRUBINA
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El ANCOVA mostré diferencias significativas en la concentraciéon de
etanol entre los grupos (F = 195, p < .001, n?p = 0.605, w? = 0.601). Estas
diferencias se observaron entre G2 (Alcohol + REFIX Agudo) y G3 (Alcohol
+ REFIX Cronico); G2 (Alcohol + REFIX Agudo) y G4 (Alcohol sin REFIX) y
G3 (Alcohol + REFIX Cronico) y G4 (Alcohol sin REFIX).

REFIX PUEDE TENER PROPIEDADES QUE
INFLUYEN EN LA MANERA EN QUE EL
CUERPO PROCESA EL ALCOHOL,
AUNQUE NO SE OBSERVAN CAMBIOS EN
MARCADORES HEPATICOS COMO ALT,
AST Y BILIRRUBINA EN EL CORTO
PLAZO.




ALGUNAS CONSIDERACIONES....

. Diversos estudios han demostrado que el ejercicio intenso puede
aumentar los niveles de ALT y AST debido a la liberacion de enzimas
desde el tejido muscular. Este efecto es especialmente notable en
deportistas y puede confundirse con dano hepatico si no se consideran
otros factores.

. La literatura cientifica destaca que hay una considerable variabilidad en
los niveles basales de ALT y AST entre individuos sanos, atribuible a
factores genéticos, de estilo de vida y ambientales.

. La importancia de la hidratacion y una nutricion adecuada en la funcion
hepatica esta bien documentada. REFIX, al mejorar la hidratacion y
proporcionar minerales esenciales, puede contribuir a la estabilidad de
las enzimas hepaticas.

. El estrés cronico puede influir negativamente en la funcién hepatica,
aunque este efecto es menos pronunciado en el corto plazo.

El aumento leve de las enzimas hepaticas en el grupo que no consume
alcohol puede ser un punto intrigante, pero es una observacion que se
puede explicar con varios factores no relacionados directamente con el
dano hepatico:

Variabilidad Biologica Natural

Factores genéticos, nutricionales, y del estilo de vida que
no estan relacionados con el consumo de alcohol.

Otros factores

Ejercicio fisico, la dieta, o incluso pequenas infecciones
podrian haber influido en el aumento de las enzimas.

Estrés psicologico o fisico

El estrés, tanto fisico como psicolégico, puede influir en los
niveles de enzimas hepaticas. El contexto del estudio
(como la participacién en un entorno experimental y la toma
de muestras) podria haber inducido un leve estrés en los
participantes, afectando potencialmente los resultados de
las enzimas hepaticas.




CORRELACIONES

Estado de animo POST (POMS)

No se encontraron correlaciones significativas entre las diferentes
dimensiones del estado de animo post-consumo de alcohol, lo que sugiere
que estas dimensiones no estan relacionadas entre si de manera
significativa tras la intervencion con REFIX y el consumo de alcohol.

Consumo de alcohol y sintomas de resaca

No se encontraron correlaciones significativas entre el consumo de alcohol
(en gramos o en g/kg) y los sintomas de resaca, como fatiga, torpeza vy
mareos. Esto sugiere que la cantidad de alcohol consumida no esta
directamente relacionada con la intensidad de estos sintomas en este
estudio.

Una posible explicaciéon para esto podria ser el efecto protector de la
intervencion con minerales y nutrientes que ayudan a la hidratacién vy
recuperacion, mitigando asi los efectos negativos del consumo de alcohol.

Niveles de etanol en sangre y sintomas de resaca

No se encontraron correlaciones significativas entre los niveles de etanol en
sangre y los sintomas de resaca. Esto indica que, en esta muestra, el nivel
de etanol en sangre no es un buen predictor de la severidad de los
sintomas de resaca.

Horas de sueno

Se observaron correlaciones negativas significativas entre las horas de
sueno y el dolor de estomago (r = -0.141, p = 0.006) y positivas con los
problemas de concentracién (r = 0.100, p = 0.049). Esto indica que a menor
horas de suefno, mayor dolor de estomago y que a menores horas de
sueno, menor concentracion.




Calidad del sueno

La calidad del sueno mostro correlaciones negativas significativas con dolor
de estomago (r =-0.112, p = 0.027).

Despertares nocturnos

Los despertares nocturnos se correlacionaron positivamente con la relacién
alcohol/kg (r = 0.260, p < 0.001) y el nivel de etanol en sangre (r = 0.260, p
< 0.001).

Esto indica que a mayor consumo de alcohol, mayor es la frecuencia de
despertares nocturnos.

Sintomas resaca

Las correlaciones sugieren que la hidratacion y la mitigacion de sintomas
individuales pueden jugar un papel crucial en la experiencia general de la

resaca.




LITE
PREVIA

SUENO

ESTADO
ANIMO

RATURA

El alcohol puede tener
efectos bidireccionales en el
sueno. En pequefnas dosis,
puede inducir somnolencia y
facilitar el inicio del suenfo,
pero en dosis mas altas,
puede fragmentar el suefno y
reducir la calidad del suefo
REM.

El consumo de alcohol
puede alterar el estado de
animo, con efectos que varian
desde la euforia inicial a la
depresidon y ansiedad post-
consumo.

contienen
electrolitos y minerales,

Bebidas que

como REFIX, pueden
ayudar a mitigar la
deshidratacion causada
por el alcohol y mejorar la
calidad del sueno.

Bebidas ricas en
minerales pueden ayudar
a estabilizar el estado de
animo post-consumo de
alcohol.



La resaca incluye una
variedad de sintomas como
dolor de cabeza, nauseas,

RESACA fatiga y deshidratacion, que
suelen aparecer cuando los
niveles de alcohol en sangre
bajan.

Productos como REFIX que
contienen electrolitos
pueden reducir la
severidad de los sintomas
de resaca al mejorar la
hidratacién.

Suplementos y bebidas que

El consumo de alcohol puede . . ..
mejoran la hidratacion y el

elevar los niveles de ALT y

ENCIMAS AST. indicando ostrés equilibrio elect.rf)lltlco
- _ pueden ayudar a mitigar el
hepatico o dano. - -
dano hepatico.
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SUENO

La intervencidn en los G2 y G3 parece mejorar la calidad
del sueno y reducir los despertares nocturnos en
comparacion con el consumo de alcohol (G4). Los G2 y
G3 mostraron una mejor calidad del suefio y mas horas
de sueno continuo, sugiriendo un posible efecto protector
de la intervencidn contra los efectos disruptivos del
alcohol en el sueno.

ESTADO DE ANIMO

A pesar del consumo de alcohol, se observé una mejora
general en el estado de animo en todos los grupos,
incluyendo aquellos que consumieron alcohol con y sin
REFIX. Esto puede indicar que factores contextuales o la
propia naturaleza del entorno experimental podrian tener
un efecto elevador sobre el estado de animo de los
participantes.

RESACA

Los sintomas de resaca fueron generalmente menos
severos en los G2 y G3 en comparacion con el G4. Esto
sugiere que la intervencion con REFIX puede
proporcionar un efecto protector contra los sintomas
comunes de la resaca.

ENZIMAS HEPATICAS

Solo se encontraron diferencias significativas en la
encima ALT pre-post intervencion en el G4, sugiriendo un
dano hepatico detectable. No hubieron diferencias entre
los demas grupos antes y después del consumo. La falta
de cambios significativos en los niveles de bilirrubina
entre los grupos sugiere que la funcion hepatica no fue
adversamente afectada por un solo evento de consumo
de alcohol.




