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1 Probioticos y prebidticos— el concepto

1.1 Historia y definiciones

Hace més de un siglo, Elie Metchnikoff (un cientifico ruso, premio Nobel, y profesor en el
Instituto Pasteur en Paris) postuld que las bacterias acido lacticas (BAL) eran beneficiosas para
la salud, y capaces de promover la longevidad. Metchnikoff sugirié que la “autointoxicacion
intestinal” y el envejecimiento resultante podrian suprimirse modificando la microbiota
intestinal y reemplazando los microbios proteoliticos — que producen sustancias toxicas como
fenoles, indoles, y amoniaco derivados de la digestion proteica — por microbios utiles. Disefio
una dieta con leche fermentada con una bacteria a la que bautiz6 “Bacilo bulgaro.”

Este concepto sigui6 evolucionando. Frecuentemente, los trastornos del tracto intestinal eran
tratados con bacteria no patogénicas viables para modificar o sustituir la microbiota intestinal.
En 1917, antes de que Alexander Fleming descubriera la penicilina, el cientifico aleman Alfred
Nissle aislé una cepa no patogénica de Escherichia coli a partir de las heces de un soldado de
la Primera Guerra Mundial gue no presentd enterocolitis durante un brote severo de shigellosis.
Esa cepa result6 ser Escherichia coli cepa Nissle 1917, y constituye uno de los pocos ejemplos
de un probidtico que no es BAL.

Henry Tissier (del Instituto Pasteur) aislé un Bifidobacterium de un lactante alimentado a
pecho con el objetivo de administrarselo a lactantes que padecieran diarrea. Su hipoétesis era
que ese germen desplazaria a las bacterias proteoliticas que provocaran diarrea. En Japon, el
Dr. Minoru Shirota aisld la cepa Shirota de Lactobacillus casei para enfrentar los brotes de
diarrea. Hay un producto probidtico con esta cepa que se comercializa desde 1935.

Estos fueron los primeros predecesores en un campo cientifico que ha florecido. Hoy, una
basqueda de ensayos clinicos en humanos en PubMed muestra que se han publicado mas de
1500 ensayos sobre probidticos y cerca de 350 sobre prebidticos. Si bien estos estudios son
heterogéneos en relacion con la o las cepas, los prebidticos analizados, y las poblaciones
incluidas, la evidencia acumulada respalda la opinién que los beneficios son mensurables en
muchos parametros.

Los probidticos son microorganismos vivos gque confieren un beneficio a la salud cuando se
los administra en cantidades adecuadas [1] (Tabla 1). Las especies de Lactobacillus (Fig. 1) y
Bifidobacterium son las mas utilizadas como probidticos, pero también se utiliza la levadura
Saccharomyces boulardii y algunas de las especies E. coli y Bacillus. Entre los agentes nuevos
también se incluyen Clostridium butyricum, aprobado recientemente como alimento nuevo en
la Unién Europea. Las bacterias acido lacticas, como la especie Lactobacillus, que han sido
utilizadas para la conservacion de alimentos por fermentacion durante miles de afios, pueden
actuar como agentes fermentadores de alimentos y, ademas, son potencialmente beneficiosos
para la salud. Estrictamente hablando, sin embargo, el término “probi6tico” deberia reservarse
para los microbios vivos que han demostrado ser beneficiosos para la salud en estudios
controlados en humanos. La fermentacion se aplica a nivel mundial en la conservacion de varias
materias primas agricolas (cereales, raices, tubérculos, frutas y hortalizas, leche, carne, pescado,
etc.).

© World Gastroenterology Organisation, 2017



Guia mundial de la WGO Probiéticos y prebidticos

Tabla1l Definiciones

Concepto Definicion

Probidticos Microorganismos vivos que, al ser administrado en cantidades adecuadas,
confieren un beneficio a la salud en el huésped

Prebidticos Un ingrediente fermentado selectivamente que da lugar a cambios especificos
en la composicién y/o actividad de la microbiota gastrointestinal, confiriendo asi
beneficios a la salud del huésped

Simbidticos Los productos que contienen tanto probidticos como prebidticos, que confieren
beneficios a la salud

Bacterias acido  Clasificacion funcional de bacterias fermentadoras Gram positivas, no

lacticas (BAL) patogénicas ni toxigénicas, que se asocian con la produccion de acido lactico a
partir de carbohidratos, lo que las hace utiles para la fermentacion de
alimentos. En este grupo se incluyen las especies de Lactobacillus, Lactococcus,
y Streptococcus thermophilus. Muchos probidticos también son LABs, pero
algunos probidticos (como ciertas cepas de E. coli, formadoras de esporas, y
levaduras usadas como probidticos) no lo son.

Fermentacion Proceso por el cual un microorganismo transforma los alimentos en otros
productos, habitualmente a través de la producciéon de acido lactico, etanol, y
otros productos finales metabdlicos

Fig. 1 Microfotografia electrdnica de Lactobacillus salivarius UCC118 adherido a células
Caco-2. Reproducido con permiso de Blackwell Publishing Ltd.

1.2 Prebidticos y simbidticos

El concepto de prebidticos es mas reciente que el de probidticos, habiéndose propuesto
inicialmente por Gibson y Roberfroid en 1995 [2]. Los aspectos clave de un prebiético son que
el huésped no los puede digerir y que beneficia la salud del individuo gracias a su influencia
positiva sobre los microbios beneficiosos nativos. La administracion o el uso de prebidticos o
probidticos busca influir sobre el ambiente intestinal dominado por trillones de microbios
comensales, para beneficiar la salud humana. Aunque tanto los probidticos como los prebidticos
han demostrado tener efectos benéficos que se extienden més alld del intestino, esta guia se
concentrara en los efectos que tienen sobre el intestino.

Los prebidticos son sustancias de la dieta (que fundamentalmente consisten en polisacaridos
y oligosacéridos no almidon). La mayoria de los prebi6ticos se utilizan como ingredientes
alimentarios—en galletitas, cereales, chocolate, cremas untables, y productos lacteos, por
ejemplo. Entre los prebidticos comunes conocidos se encuentran:

o Laoligofructosa

© World Gastroenterology Organisation, 2017
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Inulina

Galacto oligosacaridos

Lactulosa

Oligosacéridos de la leche materna

La lactulosa es un disacarido sintético utilizado para el tratamiento del estrefiimiento y de la
encefalopatia hepética. El prebidtico oligofructosa se encuentra naturalmente en muchos
alimentos, tales como trigo, cebolla, bananas, miel, ajo y puerro. La oligofructosa también se
puede aislar de la raiz de achicoria o se la puede sintetizar por métodos enzimaticos a partir de
la sacarosa.

He aqui una lista de algunos de los muchos efectos fisioldgicos que provoca la fermentacion
de la oligofructosa en el colon:

Aumenta la cantidad de bifidobacterias en el colon
Aumenta la absorcion de calcio

Aumenta el peso de las heces

Acorta el tiempo de transito gastrointestinal
Posiblemente tenga un efecto hipolipemiante

Se parte del supuesto que el aumento de las bifidobacterias colénicas resulta beneficioso para
la salud humana produciendo compuestos que inhiben a los potenciales patégenos, reduciendo
los niveles de amoniaco, y produciendo vitaminas y enzimas digestivas.

Los simbidticos son combinaciones apropiadas de prebioticos y probiéticos. Un producto
simbidtico también ejerce un efecto prebidtico y probidtico.

1.3 Géneros, especies y cepas utilizados como probidticos

Las cepas de probidticos se identifican segln su género, especie, subespecie (si corresponde) y
una designacion alfanumérica que identifique una determinada cepa. En la comunidad
cientifica, hay un acuerdo en cuanto a la nomenclatura aplicable a los microorganismos—por
ejemplo, Lactobacillus casei DN-114 001 o Lactobacillus rhamnosus GG. La comunidad
cientifica no controla los nombres comerciales. Segin las pautas de la OMS/FAO
(http://www.fao.org/3/a-a0512e.pdf), los fabricantes de probidticos deben registrar sus cepas
con un depositario internacional, quien le otorga una designacion adicional a las cepas. La
Tabla 2 muestra algunos ejemplos de las cepas comerciales y los nombres correspondientes.

Tabla2 Nomenclatura utilizada para los microorganismos probidticos

Designacion

de

depositario Nombre

Designacion de cepas Sobrenombre del
Género Especies  Subespecies de cepas internacional de cepas producto
Lactobacillus rhamnosus  Ninguna GG ATTC 53103 LGG Culturelle
Bifidobacterium animalis Lactis DN-173 010 CNCM 1-2494 Bifidus Activia
regularis yogur

Bifidobacterium longum Longum 35624 NCIMB 41003 Bifantis Align

ATCC, Coleccién de Cultivo de Tipo Americano; CNCM, Coleccion Nacional de Cultivos de Microorganismos;
NCIMB, Coleccidn Nacional de Bacterias Industriales y Marinas.

En el caso de los probidticos es importante usar las designaciones de las cepas, ya que el
enfoque mas robusto sobre la evidencia de los probioticos es poder atribuirle beneficios (como
los objetivos gastrointestinales especificos analizados en esta guia) a determinadas cepas o
combinaciones de cepas de probidticos a una dosis eficaz.
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Las recomendaciones del uso de probi6ticos, especialmente en la practica clinica, deben
vincular las cepas especificas con los beneficios declarados, basado en los estudios en humanos.
Algunas cepas tienen propiedades singulares que pueden explicar ciertas actividades
neuroldgicas, inmunolégicas y antimicrobianas. Sin embargo, un concepto que surge del campo
de los probioticos es reconocer que es probable que algunos mecanismos de la actividad
probidtica sean compartidos entre las diferentes cepas, especies, o incluso géneros. Muchos
probidticos pueden funcionar de manera similar con respecto a su capacidad de promover la
resistencia a la colonizacion, regular el transito intestinal, o normalizar la microbiota alterada.
Por ejemplo, la capacidad de mejorar la produccién de &cidos grasos de cadena corta o de
reducir el pH luminal en el colon puede ser un beneficio crucial expresado por muchas cepas
de distintos probi6ticos. Por lo tanto, es posible que algunos beneficios de los probi6ticos surjan
de muchas cepas de ciertas especies bien estudiadas de Lactobacillus and Bifidobacterium. Si
la meta del consumo de probidtico es mejorar la salud del aparato digestivo, tal vez sirvan
muchos preparados diferentes que contienen nimeros adecuados de especies bien estudiadas.

En el campo de los probidticos es frecuente que las revisiones sistematicas y los metaanalisis
incluyan multiples cepas. Ese tipo de enfoque es valido si se demuestra que los mecanismos de
accion compartidos entre las diferentes cepas incluidas son los causantes del beneficio que se
esta evaluando.

1.4 Microbiota colonizante

Las funciones tanto de probidticos como de prebioticos estan entretejidas con los microbios que
colonizan al ser humano. Los prebi6ticos sirven como fuente de alimento para los miembros
beneficiosos de la comunidad de gérmenes comensales, promoviendo asi la salud. La
interaccion entre los probioticos y las células anfitrionas, o los probidticos y los microbios
residentes, ofrece un medio clave para influir en la salud del huésped.

El intestino contiene gran cantidad de gérmenes, localizados fundamentalmente en el colon,
y comprenden cientos de especies (Tabla 3). Las estimaciones sugieren que hay mas de 40
trillones de células bacterianas alojadas en el colon de un ser humano adulto (incluyendo una
pequefia proporcidn de arqueas - menos de 1%). También se encuentran hongos y protistas, que
contribuyen poco en términos del nimero de las células, mientras que los virus/fagos pueden
exceder en numero a las células bacterianas. En conjunto, los microbios del intestino agregan
en promedio 600.000 genes a cada ser humano.

A nivel de las especies y cepas, la diversidad microbiana entre individuos es bastante
Ilamativa: cada individuo aloja su propio patron distintivo de composicion bacteriana,
determinado parcialmente por el genotipo del huésped como resultado de la colonizacién inicial
al nacimiento por transmision vertical, y por habitos de la dieta.

En adultos sanos, la composicion fecal es estable con el tiempo. En el ecosistema del intestino
humano predominan dos divisiones bacterianas -Bacteroidetes y Firmicutes- que representan
mas del 90% de los microbios. El resto son Actinobacteria, Proteobacteria, Verrucomicrobia
y Fusobacteria.

La interaccion normal entre las bacterias intestinales y su huésped constituye una relacion
simbidtica. La presencia de un gran nimero de estructuras linfoides organizadas en la mucosa
del intestino delgado (placas de Peyer) e intestino grueso (foliculos linfoides aislados) refleja
la importante influencia de las bacterias intestinales en la funcién inmunitaria. El epitelio que
recubre estas estructuras esta especializado en captar y hacer un muestreo de los antigenos, y
contiene centros germinales linfoides que inducen respuestas inmunes adaptativas o adquiridas.
En el colon, los microorganismos proliferan fermentando los sustratos disponibles de la dieta o
a partir de secreciones endogenas y contribuyen a la nutricion del huésped.

Muchos estudios han demostrado que las poblaciones de microbios colonizadores difieren
entre individuos sanos e individuos enfermos o que viven en condiciones insalubres. Sin
embargo, los investigadores todavia no son capaces de definir la composicidn de una microbiota
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humana sana. Algunas bacterias comensales (como Roseburia, Akkermansia, Bifidobacterium
y Faecalibacterium prausnitzii) parecen estar asociadas mas comunmente con un estado
saludable, pero actualmente se esta trabajando activamente en esa &rea de investigacion para
determinar si la suplementacion con estas bacterias puede mejorar la salud o revertir la
enfermedad.

Tabla3 Microbiota intestinal humana. La microbiota intestinal forma un ecosistema
diverso y dindmico que incluye bacterias, arqueas, eucariotas y virus que se han adaptado a
vivir sobre la superficie de la mucosa intestinal o dentro de la luz intestinal

Estdmago y duodeno e Aloja numeros muy bajos de
microorganismos: <10° células por
gramo de contenido

e Principalmente lactobacilos y
estreptococos

e Las secreciones acidas, biliares y
pancreaticas suprimen la mayoria de
los microbios ingeridos

e La actividad motora propulsora
fasica impide la colonizacién estable
de la luz (lo mismo sucede en el
intestino delgado)

Yeyuno e ileon e Las cifras aumentan
progresivamente de 10* en el yeyuno
a 107 células por gramo de contenido
en el ileo distal

Intestino grueso e Densamente poblado por
anaerobios: hasta 10*? células por
gramo de contenido luminal

Clave: 1, boca; 2, faringe; 3, lengua; 4, eséfago; 5, pancreas; 6, estdmago; 7, higado; 8, colon transverso; 9,
vesicula biliar; 10, colon descendente; 11, duodeno; 12, yeyuno; 13, colon ascendente; 14, colon sigmoide; 15,
ileo; 16, recto; 17, ano.

1.5 Mecanismos de accion de los probidticos

Los prebidticos afectan a las bacterias intestinales aumentando el numero de bacterias
anaerobias beneficiosas y disminuyendo la poblacion de microorganismos potencialmente
patdégenos. Los probidticos afectan el ecosistema intestinal al afectar los mecanismos
inmunolégicos de la mucosa, interactuando con microorganismos comensales o potencialmente
patdgenos, generando productos metabdlicos finales, como &cidos grasos de cadena corta, y
comunicandose con las células del huésped utilizando sefiales quimicas (Figura 2; Tabla 4).
Estos mecanismos pueden conducir al antagonismo de patdégenos potenciales, a un
mejoramiento del ambiente intestinal, a un reforzamiento de la barrera intestinal, a la regulacion
negativa de lainflamacion y a la regulacion positiva de la respuesta inmunitaria a provocaciones
antigénicas. Se cree que estos fendmenos median la mayoria de los efectos beneficiosos, como
reducir la incidencia y gravedad de la diarrea, lo que constituye la base de uno de los usos méas
ampliamente reconocidos de los probidticos.
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Patégenos

Produccién de sustancias / X .
antimicrobianas. acido Competencia por nutrientes y receptores

lactico, bacteriocinas, H,0, \ /‘

Probidticos Microflora normal

an

digestion X

Funcioén intestinal: ¢ Peptidoglicano LPS

Promocion de la
defensa del huésped

Fig. 2 Maecanismos de interaccion entre la microbiota, los probidticos y el huésped. La
microbiota normal y los probidticos interactian con el huésped en actividades metabdlicas y
en la funcién inmunitaria y evitan la colonizacidn por microorganismos oportunistas y
patdgenos. Reproducido con permiso de Blackwell Publishing Ltd.

Tabla4 Mecanismos de interaccion entre probidticos, prebidticos y huésped. La simbiosis
entre microbiota y huésped puede optimizarse mediante intervenciones farmacoldgicas o
nutricionales en el ecosistema microbiano intestinal utilizando probidticos o prebidticos

Probidticos

Beneficios inmunoldgicos e Activan a los macrofagos locales para que aumenten la
presentacion de antigenos a los linfocitos B y que aumenten
la secrecion de inmunoglobulina A (IgA) tanto a nivel local
como sistémico

e Modulan el perfil de citoquinas

e Inducen tolerancia a antigenos alimentarios
Beneficios no e Digieren el alimento y compiten con los patégenos por
inmunoldgicos nutrientes

e Alteran el pH local para crear un ambiente local desfavorable
para los patégenos

e Producen bacteriocinas que inhibinen los patégenos

e Eliminan los radicales superdxidos

e Estimulan la produccion de mucina por parte del epitelio
e Mejoran la funcién de la barrera intestinal

e Compiten por la adherencia de los patdégenos

e Modifican las toxinas de los patdgenos
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Prebidticos

e Efectos metabdlicos: produccion de acidos grasos de cadena corta, absorcidn de iones (Ca,
Fe, Mg)

e Mejoran la inmunidad del huésped (produccién de IgA, modulacién de las citoquinas, etc.)

2 Productos, declaraciones sanitarias y comercio

2.1 El mercado

Los productos que contienen probioticos han tenido éxito en muchas regiones del mundo. Hay
varios productos disponibles comercialmente, desde alimentos convencionales hasta
medicamentos de receta (Tabla 5).

Tabla5 Espectro de los productos que contienen probidticos

Producto de

Tipo de Sustitutos  Suplemento salud Medicamento Medicamento
producto Alimento de comidas dietético * natural T de venta libre de receta
Poblacion  Generalmente Gente con Poblacion Generalment  Gente que Gente que
objetivo saludable necesidades  general esanoocon  necesita evitar necesita evitar
nutricionales afecciones o tratar una o tratar una
particulares médicas no enfermedad enfermedad
graves
Tipo de Mejora o Dieta Mejora o Mejora o Trata Trata o evita
declaraci6  mantiene la saludable mantienela  mantiene la patologias enfermedades
n posible salud para salud saludotrata  leves
consumidor afecciones
es objetivo leves

* Habitualmente comprimidos, cdpsulas y sachets que contienen las bacterias liofilizadas.
T Esta categoria es especifica para Canada.

Las afirmaciones que se pueden hacer sobre estos tipos de productos difieren dependiendo de
la supervision regulatoria en cada region. Lo mas comun es que los probidticos y los prebioéticos
se vendan como alimentos o como suplementos alimentarios. Habitualmente, no se permite
mencionar enfermedades o patologias, las afirmaciones tienden a ser generales y los productos
estan dirigidos a la poblacion en general saludable. “Productos naturales para la salud” es una
categoria especifica para Canada, donde las autoridades reguladoras aprueban las declaraciones
y se permite utilizar el producto para tratar enfermedades.

Desde una perspectiva cientifica, para ser adecuada, la descripcidn de un producto probidtico
expresada en la etiqueta debe incluir:

e Identificacion de género y especie, con nomenclatura congruente con los nombres
cientificos reconocidos actualmente

Designacion de cepa

Recuento de organismos viables de cada cepa al final de la vida Gtil

Condiciones de almacenamiento recomendadas

Inocuidad bajo las condiciones de uso recomendadas

La dosis recomendada, que deberia basarse en la induccion del efecto fisiolégico declarado
Una descripcion exacta del efecto fisioldgico, en la medida de lo permitido por la ley
Informacidn de contacto para vigilancia luego del lanzamiento comercial
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El mercado global de probiéticos fue valorado en US $ 32,06 mil millones en 2013, segln
un informe de Grand View Research de 2015. Tener que elegir entre una multitud de alimentos,
suplementos y productos farmacéuticos en el mercado puede ser una tarea desalentadora. En la
Tabla 6 se ofrece una lista de documentos que pueden dar una cierta orientacion.

Tabla 6 Listas basadas en la evidencia de productos probioticos y sus respectivos
beneficios. Ambas listas fueron financiadas por subvenciones no restrictas de entidades
comerciales

Organizacion Titulo Referencia
European Society Consensus Guidelines on Probiotics  http://espcg.eu/wp-
of Primary Care content/uploads/2013/09/ENGLISH-
Gastroenterology LEAFLET-ESPCG-2013-Consensus-
Guidelines-on-Probiotics.pdf

Global Alliance for Clinical Guide to Probiotic http://www.probioticchart.ca/
Probiotics Supplements Available in Canada

Clinical Guide to Probiotic http://usprobioticguide.com/

Supplements Available in the
United States

2.2 Productos: posologias y calidad

La calidad de los productos probidticos depende del fabricante en cuestion. Dado que la
mayoria no estan elaborados siguiendo las normas farmacéuticas, las autoridades reguladoras
no pueden supervisar el cumplimiento con las normas de calidad. Las cuestiones que son
importantes especificamente para la calidad probidtica incluyen el mantenimiento de la
viabilidad (expresado por las unidades formadoras de colonias, 0 UFC) hasta el final de la vida
atil del producto, y el uso de la nomenclatura actual para identificar el género, la especie y la
cepa de todos organismos incluidos en el producto.

La dosis de probidticos necesaria varia mucho dependiendo de la cepa y el producto. Si bien
muchos productos de venta libre aportan entre 1-10 mil millones de UFC/dosis, algunos
productos han demostrado ser eficaces a niveles mas bajos, mientras que algunos requieren
bastante mas. No es posible establecer una dosis general necesaria de probidticos; la
dosificacion debe basarse en estudios en humanos que muestren un beneficio para la salud.

Dado que los probidticos estan vivos, pueden ir muriéndose durante el almacenamiento del
producto. Las empresas responsables que los elaboran ponen un excedente, para que al final de
la vida util del producto no caigan por debajo de la potencia declarada en la etiqueta. Aunque
no tan bien estudiadas como otras, las cepas probidticas formadoras de esporas tienen la ventaja
resistir mas al estrés ambiental durante su vida Gtil. En algunos casos se ha demostrado que los
productos probidticos en el mercado no cumplen con lo declarado en la etiqueta en cuanto al
namero Yy tipo de microbios viables presentes en el producto.

Nota: Para reducir al minimo los riesgos de toxicidad y la pérdida de efectos que se da entre la
produccion y el final de la vida util, tal vez se requiera un determinado rango admisible de
unidades formadoras de colonias [3,4].

2.3 Inocuidad del producto

La mayoria de los probidticos en uso hoy en dia provienen de alimentos fermentados o de los
microbios que colonizan a un ser humano sano, y se han utilizado en productos durante décadas.
Considerando la prevalencia de lactobacilos en los alimentos fermentados como colonizadores
normales del cuerpo humano, y el bajo nivel de infeccion que se les atribuye, los expertos en el
tema estiman que su potencial patogénico es bastante bajo. Las especies de Bifidobacterium

© World Gastroenterology Organisation, 2017



Guia mundial de la WGO  Probiéticos y prebidticos

gozan de una trayectoria de seguridad similar. La mayoria de los productos estan disefiados
para una poblacion generalmente sana, por lo que en el caso de personas con compromiso
inmunitario o enfermedad de base grave es mejor restringir su uso a las cepas e indicaciones
gue tienen eficacia comprobada, como se describe en la seccién 4. Las normas de calidad
microbiolégica deben satisfacer las necesidades de los pacientes en riesgo, tal como sostienen
Sanders y col. [4]. Las pruebas o el uso de nuevos probidticos con indicaciones para otras
enfermedades s6lo son aceptables si cuentan con la aprobacion de un comité de ética
independiente. Las bacterias acido lacticas tradicionales, asociadas desde hace mucho con la
fermentacion de los alimentos, se consideran generalmente seguras para el consumo oral como
parte de alimentos y de suplementos para la poblacion generalmente sana y en los niveles
usados tradicionalmente.

3 Aplicaciones clinicas

A continuacion se resume el pensamiento actual sobre las aplicaciones clinicas de diversos
probidticos o prebidticos en gastroenterologia. Las recomendaciones para las diferentes
indicaciones en particular se basan en niveles de evidencia graduada (Tabla 7) y se resumen en
las Tablas 8 y 9.

3.1 Prevencion del cancer colorrectal

e Si bien se piensa que la dieta contribuye a la aparicién del cancer colorrectal, y si bien
tanto los probidticos como los prebidticos han demostrado mejorar los biomarcadores
asociados con este cancer, son limitados los datos que muestran algun beneficio de los
probidticos o prebidticos en la prevencion del cancer colorrectal en humanos.

3.2 Tratamiento y prevencion de la diarrea

3.2.1 Tratamiento de la diarrea aguda

e Algunas cepas probiéticas actlan reduciendo la gravedad y la duracién de la diarrea
infecciosa aguda en nifios. La administracion oral acorta la duracién de la enfermedad
diarreica aguda en nifios aproximadamente 1 dia. Se han publicado varios metaanalisis de
ensayos clinicos controlados sobre otras cepas probiGticas que muestran resultados
consistentes, sugiriendo que los probidticos probablemente sean seguros y eficaces. Sin
embargo, los mecanismos de accién pueden ser especificos para cada cepa.

3.2.2 Prevencion de la diarrea aguda

e Enla prevencion de la diarrea de adultos y nifios, hay pruebas de que ciertos probi6ticos
pueden ser eficaces en algunos contextos en particular.

3.2.3 Prevencion de la diarrea asociada a antibioticos

e Para la prevencion de la diarrea asociada a antibidticos, existen fuertes evidencias de
eficacia en adultos o nifios que estan recibiendo antibi6ticos.

3.2.4 Prevencién de la diarrea por Clostridium difficile

e Un metaandlisis de 2016 [5] concluy6 que los probioticos pueden reducir el riesgo de
presentar diarrea asociada a C. difficile en pacientes que reciben antibiéticos. Sin embargo,
los autores advierten que se necesitan mas estudios para determinar la mejor dosis y cepa.
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3.2.5 Prevencion de la diarrea inducida por la radiacion

3.3

3.4

3.5

3.6

La microbiota intestinal puede desempefiar un papel importante en la diarrea inducida por
la radiacion, reforzando la funcién de barrera intestinal, mejorando la inmunidad innata y
estimulando los mecanismos de reparacion intestinal. Un metaandlisis de 2013 [6]
concluy6 que los probidticos pueden ser beneficiosos en la prevencion y posiblemente en
el tratamiento de la diarrea inducida por radiacion.

Erradicacion del Helicobacter pylori

El Informe de Consenso de Maastricht V/Florencia de 2016 sobre el tratamiento de la
infeccion por H. pylori concluy6 que los probi6ticos y los prebidticos son promisorios para
reducir los efectos secundarios del tratamiento de H. pylori. Sin embargo, la calidad de la
evidenciay el grado de recomendacidn fueron bajos. Un metaanélisis de ensayos aleatorios
realizado en 2014 [7] sugiere que la suplementacion de regimenes de antibioticos contra
H. pylori con ciertos probidticos también puede ser eficaz para aumentar las tasas de
erradicacion y puede considerarse Gtil para los pacientes en los que no se haya logrado la
erradicacion. No hay evidencia gque apoye la eficacia de un probidtico por si solo, sin
antibioticos concomitantes.

Prevencion y tratamiento de la encefalopatia hepatica

Es frecuente el uso de prebidticos como la lactulosa para la prevencion y el tratamiento de
la encefalopatia hepatica. La evidencia disponible para una mezcla probidtica sugiere que
es capaz de revertir una encefalopatia hepéatica minima.

Respuesta inmunitaria

Existe evidencia que sugiere que varias cepas probidticas y el prebiético oligofructosa son
Gtiles para mejorar la respuesta inmunitaria. Se han obtenido evidencias de mejoras en las
respuestas inmunitarias en estudios dirigidos a prevenir enfermedades infecciosas agudas
(diarrea nosocomial en nifios, episodios invernales de influenza) y estudios que analizaron
las respuestas de anticuerpos a vacunas.

Enfermedad intestinal inflamatoria (EIl)

3.6.1 Pouchitis o reservoritis

Existe una buena evidencia de la utilidad de ciertos probidticos en la prevencién de un
primer episodio de pouchitis y en la prevencion de futuras recaidas de la pouchitis después
de inducir la remision con antibi6ticos. Se pueden recomendar probi6ticos a los pacientes
con pouchitis de actividad leve, 0 como tratamiento de mantenimiento para aquellos
pacientes que estén en remision.

3.6.2 Colitis ulcerosa

Algunos probidticos han demostrado ser seguros y tan eficaces como la terapia
convencional para mejorar las tasas de respuesta y remision en la colitis ulcerosa de leve
a moderadamente activa, tanto en poblaciones adultas como pediétricas.

© World Gastroenterology Organisation, 2017

13



Guia mundial de la WGO  Probiéticos y prebidticos

3.6.3 Enfermedad de Crohn

e  Los estudios de probi6ticos en la enfermedad de Crohn han indicado que no hay evidencia
de que los probidticos sean beneficiosos para el mantenimiento de la remisién de la
enfermedad de Crohn.

3.7 Sindrome de intestino irritable (SII)

e Los estudios publicados muestran consistentemente una reduccién de la distension
abdominal y la flatulencia como resultado de tratamientos probidticos; algunas cepas
pueden aliviar el dolor y dar un alivio general. La literatura sugiere que ciertos probioticos
pueden aliviar los sintomas y mejorar la calidad de vida en pacientes con dolor abdominal
funcional.

3.8 Cdlico

e Se ha demostrado que ciertas cepas probidticas reducen el tiempo de llanto en bebés
alimentados a pecho con célicos.

3.9 Malabsorcion de la lactosa

e  Streptococcus thermophilus y Lactobacillus delbrueckii subsp. Bulgaricus mejoran la
digestion de la lactosa y reducen los sintomas relacionados con su intolerancia. Esto se
confirmé en una serie de estudios controlados con individuos que consumen yogur con
cultivos vivos.

3.10 Enterocolitis necrotizante

e Lasuplementacion con probioticos reduce el riesgo de enterocolitis necrotizante en recién
nacidos prematuros. Los metaanalisis de ensayos controlados aleatorizados también han
mostrado una reduccion del riesgo de muerte en grupos tratados con probi6ticos, aungue
no todas las preparaciones probioticas probadas son efectivas. EI nimero que se necesita
tratar para evitar una muerte por todas las causas con el tratamiento con probidticos es 20.

3.11 Enfermedad hepatica grasa no alcohdlica

e La utilidad de ciertos probidticos como una opcion terapéutica para mitigar la
esteatohepatitis ha sido probada a través de una serie de ensayos clinicos aleatorizados en
adultos y nifios. Los probidticos mejoraron los resultados del modelo de evaluacién de la
homeostasis (HOMA, por su sigla en inglés), colesterolemia, factor de necrosis tumoral-a
(TNF-0) y pruebas de funcion hepética - alanina aminotransferasa (ALT) y aspartato
aminotransferasa (AST). Se necesitan mas estudios para confirmar los beneficios a largo
plazo.

3.12 Prevencion de infecciones sistémicas

e No hay pruebas suficientes para apoyar el uso de probiéticos y simbi6ticos en pacientes
adultos en estado critico en unidades de cuidados intensivos.

Si bien el tema no esta incluido en el alcance de esta guia, puede ser de interés para los
lectores notar que probioticos y prebidticos han demostrado afectar varios resultados clinicos
gue estan fuera del espectro normal de la enfermedad gastrointestinal. Las nuevas evidencias
sugieren que la microbiota intestinal puede afectar varias afecciones no gastrointestinales,
estableciendo asi un vinculo entre esas afecciones y el tracto gastrointestinal. Muchos estudios
han demostrado que los probidticos pueden reducir la vaginosis bacteriana, prevenir la
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dermatitis atopica en los lactantes, reducir los patdgenos orales y las caries dentales y reducir
laincidencia y duracion de las infecciones comunes del tracto respiratorio superior. El beneficio
neto de los probidticos durante el periodo perinatal previniendo enfermedades alérgicas ha
llevado a una recomendacion de la Organizacion Mundial de Alergia sobre el uso de probi6ticos
durante el embarazo, la lactancia maternay el destete en familias con alto riesgo de enfermedad
alérgica. También se estan probando probidticos y prebioticos para la prevencion de algunas
manifestaciones del sindrome metabdlico, incluyendo exceso de peso, diabetes tipo 2 y
dislipidemia.

4 Resumenes de la evidencia a favor de probidticos y prebiodticos
en distintas afecciones en poblaciones adultas y pediatricas — el
cuadro general

Las Tablas 8 y 9 resumen una serie de condiciones gastrointestinales para las que hay evidencia
de al menos un ensayo clinico bien disefiado que indica la eficacia de la administracion oral de
una determinada cepa probidtica o un prebidtico. El propdsito de estas tablas es informar al
lector sobre la existencia de estudios que apoyen la eficacia y seguridad de los productos
enumerados, ya que es posible que algunos otros productos que se encuentran a la venta en el
mercado no se hayan probado.

La lista puede no estar completa, ya que hay nuevos estudios en proceso de publicacion. El
nivel de evidencia puede variar entre las diferentes indicaciones. Las dosis mostradas son las
utilizadas en el ensayo controlado aleatorizado. El orden de los productos enumerados es
aleatorio.

No hay evidencia que surja de estudios comparativos para clasificar los productos en
términos de eficacia. Las tablas no proporcionan grados de recomendacion, sino sélo niveles
de evidencia segun los criterios del Centro Oxford para Medicina Basada en la Evidencia (Tabla
7). También se muestran las recomendaciones de sociedades médicas.

Tabla7 Niveles de evidencia del Centro Oxford para Medicina Basada en la Evidencia para
los beneficios del tratamiento en relacion con la pregunta “éSirve intervenir?”

Nivel de Tipo de estudio

evidencia

1* Revisidn sistematica de ensayos aleatorizados o ensayos de n=1

2* Ensayo aleatorizado o estudio observacional con efecto dramatico
3* Estudio de cohorte controlado no aleatorizado/de seguimiento +
4% Serie de casos, estudios de control de casos, o estudios controlados

histéricamente t

5 Razonamiento basado en un mecanismo

Fuente: “2011 Levels of Evidence,” Oxford Centre for Evidence-Based Medicine
(http://www.cebm.net/index.aspx?0=5653).

* El nivel puede ser degradado a causa de la calidad del estudio, la imprecision, su calidad indirecta — por los
criterios PICO (por la sigla en inglés), que se refieren a la poblacion del estudio, la intervencidn, la comparacion y
los resultados que no coinciden con los criterios PICO de la pregunta debido a inconsistencia entre los estudios, o
porque el tamanio del efecto absoluto es muy pequenio. El nivel puede mejorarse si el tamafio del efecto es
grande o muy grande.

T Como siempre, una revision sistematica sueles ser mejor que un estudio individual.

© World Gastroenterology Organisation, 2017

15


http://www.cebm.net/index.aspx?o=5653

Tabla 8

evidencia de la medicina basada en la evidencia (ver Tabla 7)

Indicaciones para adultos basadas en la evidencia para probidticos, prebidticos, y simbidticos en gastroenterologia. * Centro de Oxford para los niveles de

ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebidtico, simbidtico Dosis recomendada evidencia* Refs. Comentarios
Diarrea
Tratamiento de diarrea Lactobacillus paracasei B 21060 o L. rhamnosus GG 10° UFC, dos veces al 3 [8] -
aguda en adultos dia
Saccharomyces boulardii CNCM 1-745, cepa de S. cerevisiae 5x10° UFC/cépsula o 2 [9,10] -
250 mg dos veces al
dia
Diarrea asociada a Yogur con Lactobacillus casei DN114, L. bulgaricus, y > 10%° UFC/dia 1 [11] Prevencidn de DAA en diferentes
antibidticos Streptococcus thermophilus situaciones clinicas (pacientes
int d bulatori
Lactobacillus acidophilus CL1285 y L. casei (Bio-K+ CL1285) > 10™° UFC/dia 1 [11]  IMternadosyambulatorios)
Lactobacillus rhamnosus GG 10*° UFC/capsulados 1 [11]
veces al dia
Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 5x10° UFC/cépsula o 1 [11,12]
250 mg dos veces al
dia
Lactobacillus reuteri DSM 17938 1x 10® UFC dos veces 3 [13] Prevencién de DAA en pacientes
al dia hospitalizados
Lactobacillus acidophilus NCFM, L. paracasei Lpc-37, 1.70%*° UFC 2 [14]
Bifidobacterium lactis Bi-07, B. lactis Bl-04
Bifidobacterium bifidum W23, B. lactis W18, B. longum 10° UFC/g (5 g dos 2 [15] -
W51, Enterococcus faecium W54, Lactobacillus acidophilus veces al dia)
W37y W55, L. paracasei W72, L. plantarum W62, L.
rhamnosus W71, y L. salivarius W24
Prevencion de diarrea Lactobacillus acidophilus CL1285 y L. casei LBC8OR 5 x 10'° UFC/diay 4— 2 [16] -

asociada a Clostridium

10 x 10% UFC/dia
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebiético, simbiotico Dosis recomendada evidencia* Refs. = Comentarios
difficile (o_prevencién de  vyogur con Lactobacillus casei DN114 y L. bulgaricus y 107-108 UFC dos 2 [17] -
recurrencia) Streptococcus thermophilus veces al dia
Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 5x10° UFC/cépsula o 3 [17] -
250 mg dos veces al
dia
Lactobacillus rhamnosus HNOO1 + L. acidophilus NCFM 10° UFC una vez/dia 3 [18] Reduccién del recuento fecal de
Clostridium difficile en pacientes
afiosos sin diarrea
Lactobacillus acidophilus + Bifidobacterium bifidum (cepas 2 x 10'° UFC, una 3 [19] -
Cultech) vez/dia
Oligofructosa 4 g, tres veces/dia 3 [20] -
Helicobacter pylori (HP)
Terapia coadyuvante para  Lactobacillus rhamnosus GG 6 x 10° dos veces al 2 [7] Reduccion de los efectos colaterale:
la erradicaciéon de HP dia relacionados con la terapia en la
terapia de primera linea
Bifidobacterium animalis subsp. lactis (DSM15954), 108-10'° bacterias 2 [21] Reduccién de los efectos colaterale:
Lactobacillus rhamnosus GG vivas dos veces al dia relacionados con la terapia
Lactobacillus reuteri DSM 17938 1 x 108, UFC tres 2 [22] Reduccién de los efectos colaterales
veces/dia relacionados con la terapia en la
terapia de segunda linea con
levofloxacina
Mezcla de Lactobacillus acidophilus y L. bulgaricus y 5x10%+1x10° 2 [23] Mejora el cumplimiento del
Bifidobacterium bifidum y Streptococcus thermophilus y células vivas dos veces tratamiento en la terapia
galacto oligosacaridos al dia secuencial
Lactobacillus acidophilus, Streptococcus faecalis, Bacillus 5x 106, 2.5 x 10°, 3 [24] Mejora las tasas de erradicacion

subtilis

5x 103

en la terapia de primera linea
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebiético, simbiotico Dosis recomendada evidencia* Refs. = Comentarios
Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 5x10° UFC/cédpsula o 1 [7] Reduccién de los efectos
250 mg dos veces al colaterales relacionados con el
dia tratamiento
Kefir 250 ml dos veces al 3 [25]
dia
Bacillus clausii (cepas de Enterogermina) 2 x 10° esporas, tres 2 [26]
veces/dia
Lactobacillus reuteri DSM 17938 y L. reuteri ATCC 6475, 1 x 10% UFC de cada 2 [27,28] -
cepa, dos veces al dia
Enfermedad hepatica
Encefalopatia hepatica Disacéridos no absorbibles (lactulosa) 45-90 g/ dia 1 [29] -
Mezcla que contiene cepas de Lactobacillus plantarum, 1 x 108 UFC tres 2 [30] Profilaxis primaria de la EH
Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus veces/dia
delbrueckii subsp. bulgaricus, Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve y
Streptococcus salivarius subsp. thermophilius
Mezcla que contiene cepas de Lactobacillus plantarum, 1 x 108 UFC tres 2 [31,32] Profilaxis secundaria de la EH
Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus veces/dia
delbrueckii subsp. bulgaricus, Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve y
Streptococcus salivarius subsp. thermophilius
Yogur con Streptococcus thermophilus, Lactobacillus 12 onzas/dia 2 [33] Mejora de la encefalopatia
bulgaricus, L. acidophilus, bifidobacteria, y L. casei hepatica minima
EHGNA Yogur (con Lactobacillus bulgaricus y Streptococcus 300 g/dia 3 [34] Mejora de las aminotransferasas

thermophilus) enriquecido con L. acidophilus La5 y
Bifidobacterium lactis Bb12
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebidtico, simbidtico Dosis recomendada evidencia* Refs. Comentarios
Mezcla de Lactobacillus casei, L. rhamnosus, Streptococcus Por lo menos 10’ UFC 3 [35,36] Mejora de las aminotransferasas,
thermophilus, Bifidobacterium breve, L. acidophilus, B. dos veces al dia junto con mejora de HOMA-IR y
longum, y L. bulgaricus + fructo-oligosacéridos elastografia transitoria
EHNA Lactobacillus bulgaricus y Streptococcus thermophilus Un comprimido con 3 [37] Mejora de las aminotransferasas
500 millones, una vez
/dia
Bifidobacterium longum W11 + FOS 5.000 millones de 2 [38] Mejora de las aminotransferasas
bacterias vivas una y la puntuacidn de la actividad
vez /dia histologica EHNA
Sli
Bifidobacterium bifidum MIMBb75 1x10° UFCuna 3 [39] Mejora general de los sintomas y
vez/dia la calidad de vida del Sl
Lactobacillus plantarum 299v (DSM 9843) 10 mil millones de 2 [40,41] Mejora de la gravedad del dolor
UFC una vez/dia abdominal
Escherichia coli DSM17252 107 UFC tres veces al 2 [41] -
dia
Lactobacillus rhamnosus NCIMB 30174, L. plantarum NCIMB 10 mil millones de 2 [42] Mejora de la puntuacién de SlI,
30173, L. acidophilus NCIMB 30175, y Enterococcus faecium  bacterias principalmente en la puntuacion
NCIMB 30176. de dolor y habitos intestinales
Bacillus coagulans y fructo-oligosacaridos 15 x 107, tres veces al 2 [43] Disminuye el dolor, mejora el
dia estrefiimiento
Lactobacillus animalis subsp. lactis BB-12®, L. acidophilus 4 mil millones de UFC, 3 [44] Mejora del dolor y la distension
LA-5®, L. delbrueckii subsp. bulgaricus LBY-27, Streptococcus  dos veces al dia abdominal
thermophilus STY-31
Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 5x10° UFC/céapsula o 2 [45] Mejora de la puntuacion de

250 mg dos veces al
dia

calidad de vida relacionada a Sll
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebiético, simbiotico Dosis recomendada evidencia* Refs. = Comentarios
Bifidobacterium infantis 35624 108 UFC, una vez/dia 2 [46,47] Mejora de la valoracién general
de los sintomas de SllI de los
sujetos
Bifidobacterium animalis DN-173 010 en leche fermentada 10%° UFC, dos vecesal 2 [48,49] Mejora de la Calidad de Vida
(con Streptococcus thermophilus y Lactobacillus bulgaricus)  dia relacionada a la salud en el Sll en
el que predomina el
estrefiimiento
Lactobacillus acidophilus SDC 2012, 2013 10%° UFC, una vez/dia 3 [41,50] -
Lactobacillus rhamnosus GG, L. rhamnosus LC705, 10'° UFC, una vez/dia 2 [41,51] -
Propionibacterium freudenreichii subsp. shermanii JS DSM
7067, Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bb12 DSM
15954
Fructo oligosacaridos de cadena corta 5 g/dia 3 [52] -
Galacto-oligosacaridos 3.5 g/dia 2 [53] -
Bacillus coagulans GBI-30, 6086 2 x 10° UFC, una vez/ 3 [54] -
dia
Pediococcus acidilactici CECT 7483, Lactobacillus plantarum ~ 3—6 x 10° CFU/capsula, 3 [55] -
CECT 7484, L. plantarum CECT 7485 una vez / dia
Estrefiimiento funcional
Bifidobacterium bifidum (KCTC 12199BP), B. lactis (KCTC 2.5 x 108 células 3 [56] Mejora de la poblacién afiosa en
11904BP), B. longum (KCTC 12200BP), Lactobacillus viables una vez/dia hogares de ancianos
acidophilus (KCTC 11906BP), L. rhamnosus (KCTC 12202BP),
y Streptococcus thermophilus (KCTC 11870BP)
Lactobacillus reuteri DSM 17938 1 x 108, UFC dos veces 3 [57] Mejora de la frecuencia de
al dia movimientos intestinales
semanales
Lactulosa 20-40 g/d 2 [58] -
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebidtico, simbidtico Dosis recomendada evidencia* Refs. Comentarios
Oligofructosq 20 g/d 3 [59] -
Fructo-oligosacarido (FOS) y Lactobacillus paracasei (Lpc- 6 g (FOS) + 108-10° 3 [60] -
37), L. rhamnosus (HNOO1), L. acidophilus (NCFM) y UFC una vez/dia
Bifidobacterium lactis (HN019)
Enfermedad diverticular sintomatica no complicada
Lactobacillus casei subsp. DG 24 mil millones de 2 [61] Mejora de sintomas de
bacterias viables enfermedad diverticular no
liofilizadas/dia complicada
Lactobacillus paracasei B21060 5x 10° UFC / dia 3 [62] Mejora de sintomas de
enfermedad diverticular no
complicada
Sepsis postoperatoria en los pacientes sometidos a cirugia gastrointestinal electiva
Lactobacillus acidophilus, L. plantarum, y Bifidobacterium 2.6 x 10 UFC / dia 1 [63] -
longum 88
Lesion del intestino delgado provocada por AINEs
Lactobacillus casei cepa Shirota 45 x 10% a 63 x 10° 3 [64] Disminuye la incidencia y
UFC, una vez/dia severidad de la lesién de intestino
delgado asociada a aspirina a
bajas dosis
Ell—pouchitis
Tratamiento de pouchitis Mezcla que contiene cepas de Lactobacillus plantarum, 900 mil millones de 2 [65] -

activa Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus
delbrueckii subsp. bulgaricus, Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve y

Streptococcus salivarius subsp. thermophilius

bacterias/dia
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ADULTO Nivel de
Trastorno, accion Cepa de probidtico, prebidtico, simbidtico Dosis recomendada evidencia* Refs. Comentarios
Mantenimiento de la Mezcla que contiene cepas de Lactobacillus plantarum, 1800 mil millones de 1 [66] -
remision clinica Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus bacterias/dia
delbrueckii subsp. bulgaricus, Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve y
Streptococcus salivarius subsp. thermophilius
Ell— colitis ulcerosa
Induccion de remision Mezcla que contiene cepas de Lactobacillus plantarum, 1800 mil millones de 3 [67] -
Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus bacterias dos veces al
delbrueckii subsp. bulgaricus, Bifidobacterium infantis, dia
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve y
Streptococcus salivarius subsp. thermophilius
Mantenimiento de la Escherichia coli Nissle 1917 5 x 10 bacterias 2 [68,69] -
remision clinica viables dos veces al
dia
Mala digestion de la lactosa—reduccién de los sintomas asociados
Yogur con cultivos vivos de Lactobacillus delbrueckii subsp. Por lo menos 108 UFC 1 [70] -
bulgaricus y Streptococcus thermophilus de cada cepa por
gramo de producto
Poblacién sana—reduccion de la incidencia de deposiciones duras o grumosas
Lactobacillus casei cepa Shirota 6.5 x 10° en leche 3 [71] -

fermentada, una vez /
dia

DAA, diarrea asociada a antibidticos; UFC, unidades formadoras de colonias; EH, encefalopatia hepatica; HRQOL, Calidad de Vida En Materia de Salud (puntuacién); Ell, enfermedad intestinal
inflamatoria; Sll, sindrome de intestino irritable; EHGNA, enfermedad por higado graso no alcohdlico; EHNA, esteatohepatitis no alcohdlica; AINEs, agentes anti-inflamatorios no esteroideos; QOL,

calidad de vida.
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Tabla 9

evidencia de la medicina basada en la evidencia (ver Tabla 7)
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Indicaciones pedidtricas basadas en la evidencia para probidticos, prebidticos, y simbidticos en gastroenterologia. * Centro de Oxford para los niveles de

PEDIATRICAS

Cepa de probiético, prebidtico, Nivel de
Trastorno, accion simbidtico Dosis recomendada evidencia* Refs. Comentarios
Tratamiento de la > 10%° UFC/dia
gastroenteritis aguda LGG (habitualmente 5-7 dias) 1 [72,73]
Saccharomyces boulardii CNCM 1- 250-750 mg/dia Recomendaciones de.ESPGHAN/ESF"ID.
745 (habitualmente 5-7 dias) 1 [72,74] 2014; Grupo de trabajo sobre probidticos
de ESPGHAN. Meta analisis de los ECA
108 to 4 x 108 UFC [72,73,75
L il i DSM 17 2 e
actobacillus reuteri DS 938 (habitualmente 5-7 dias) 76]
ESPGHAN/ESPID: Evidencia insuficiente
Escherichia coli Nissle 1917 3 [72] como para hacer una recomendacion
(problemas metodoldgicos)
Lactobacillus acidophilus 10 x 10° UFC 3 [72,77]

L il idophil ESPGHAN/ESPID: Evi ia insufici
qc?tobaa us aadqp ilus'y 3% 10° UFC, durante 5 dias 3 (72,78] SPGHAN/ES videncia insu |c!e,nte.
Bifidobacterium bifidum como para hacer una recomendacién (sin

ificacion d
Lactobacillus acidophilus y 3 x 10° UFC de cada 3 (72,79] especificacion de cepa)
Bifidobacterium infantis organismo durante 4 dias !
10
Lactobacillus acidophius di, durania § din)etento 2 (72,80]
rhamnosus 573L/1, 573L/2, 573L/3 ! . !
solo en diarrea RV
Lactobacillus helveticus RO052 y L. 5 [72,81]
rhamnosus R0011 ! ESPGHAN/ESPID: Evidencia insuficiente
] ~ como para hacer una recomendacién (solo
Lactob'aallus de{bruec.k/l var. hay un ECA)
bulgaricus, L. acidophilus,
H 9 9 9
Streptococcus thermophilus, 10° UFC, 10° UFC, 10° UFC, y 5 (72,82]

Bifidobacterium bifidum (cepas
LMG-P17550, LMG-P 17549, LMG-
P 17503, y LMG-P 17500)

5 x 108 UFC
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PEDIATRICAS
Trastorno, accion

Cepa de probiético, prebidtico,
simbidtico

Dosis recomendada

Nivel de
evidencia* Refs.

Comentarios

Bacillus mesentericus y Clostridium
butyricum y Enterococcus faecalis

1.1 x 107 UFC) & Clostridium
butyricum (2.0 x 10’ UFC) y
Enterococcus faecalis

(3.17 x 108 UFC)

3 [72,83]

Mezcla que contiene cepas de
Lactobacillus plantarum,
Lactobacillus casei, Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus
delbrueckii subsp. bulgaricus,
Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum,
Bifidobacterium breve y
Streptococcus salivarius subsp.
thermophilius

3 [72,84]

Lactobacillus acidophilus &

L. rhamnosus & Bifidobacterium
longum & Saccharomyces boulardii
CNCM 1-745

3 [72,85]

ESPGHAN/ESPID: Evidencia insuficiente
como para hacer una recomendacién (solo
hay un ECA y no se ha identificado cepa)

Prevencion de diarrea
asociada a antibidticos

LGG

1-2 x 10'° UFC

1 [86,87]

Saccharomyces boulardii

250-500 mg

1 [12]

ESPGHAN Grupo de Trabajo sobre
Probidticos

Prevencién de diarrea
nosocomial

LGG

10%°-10'* UFC, dos veces al
dia

1 [12]

Meta andlisis de ECA

Bifidobacterium bifidum y
Streptococcus thermophilus

2 [88]

Infecciones en nifios
que asisten a guarderias

LGG

1 [89-91]

Lactobacillus reuteri DSM 17938

1 x 108 UFC/dia durante
3 meses

2 [92,93]

Prevencién de DAA en pacientes
hospitalizados
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PEDIATRICAS
Trastorno, accion

Cepa de probiético, prebidtico,
simbiodtico Dosis recomendada

Nivel de
evidencia*

Refs.

Comentarios

Lactobacillus casei DN-114 001 en

10 H
leche fermentada 10™ UFC, una vez / dia

[94-96]

Lactobacillus casei Shirota en leche

10 ,
fermentada 10'° UFC, una vez / dia

[97]

Eczema (prevencidn)

(Probioticos)

Todavia no hay ninguna indicacién
clara en cuanto a qué probidticos
utilizar.

[98,99]

La Organizacion Mundial de Alergia sugiere
el uso de probidticos en poblaciones de
alto riesgo para reducir el riesgo de eczema

Enterocolitis
necrotizante
(prevencion)

(Probioticos)

Las sociedades cientificas no han
dado indicaciones claras sobre qué
cepa o cepas de probidticos se
deberia recomendar.

Las siguientes cepas han resultado
NO ser efectivas: Saccharomyces
boulardii CNCM 1-745,
Bifidobacterium breve BBG-001,
Bb12

[100,101]

Reduccién del riesgo de ECN y mortalidad
en lactantes con peso al nacer < 1500 g

Lactobacillus reuteri DSM 17938

[102]

Infecciéon por H. pylori

Saccharomyces boulardii CNCM 1- 500 mg (en dos dosis, durante
745 2—-4 semanas)

[103]

Reduccién del riesgo de efectos colaterales
y aumento de la tasa de erradicacién

Lactobacillus casei DN-114 001 en 10%° UFC / dia, durante
leche fermentada 14 dias

[104]

Tratamiento del célico
en el lactante

108 UFC, una vez / dia,

Lactobacillus reuteri DSM 17938 ,
durante 21 dias

[105-110]

Reduccion del tiempo de llanto
(documentado fundamentalmente en los
lactantes alimentados a pecho). Meta
analisis de los ECA
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PEDIATRICAS

Trastorno, accion

Cepa de probiético, prebidtico,
simbidtico

Dosis recomendada

Nivel de
evidencia* Refs.

Comentarios

Prevencion del cdlico en

10% UFC, una vez / dia, hasta

Lactobacillus reuteri DSM 17938 1 111 -
el lactante los 3 meses de edad [111]
Trastornos 10'°-10*! UFC, dos veces al .
. ) LGG , ’ 1 [112] Meta analisis de los ECA
gastrointestinales dia
funcionales )
laci d | Mezcla que contiene cepas de
refaciona os.con e Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
dolor abdominal casei, Lactobacillus acidophilus, 1 sachet (una vez por dia para
Lactobacillus delbrueckii subsp. ninos de 4-11 anos de edad; 3 [113] :
bulgaricus, Bifidobacterium infantis, dos veces al dia para los de
Bifidobacterium longum, 12-18 afios)
Bifidobacterium breve y Streptococcus
salivarius subsp. thermophilius
Lactobacillus reuteri DSM 17938 10% UFC/d durante 4 semanas 1 [114,115] -
Induccién de remision ESPGHAN/ECCO: Evidencia limitada sugiere
en la colitis ulcerativa e - ue los probidticos agregados a la terapia
Escherichia coli Nissle 1917 2 [116,117] 9 , P gree . P
estandar pueden ofrecer beneficios
modestos
Mezcla que contiene cepas de
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
casei, Lactobacillus acidophilus,
i i ) 4 a 9 x 10 UFC, dos veces al
Lactobacillus delbrueckii subsp. 2 [118,119] -

bulgaricus, Bifidobacterium infantis,
Bifidobacterium longum,
Bifidobacterium breve y Streptococcus
salivarius subsp. thermophilius

dia

DAA, diarrea asociada a antibiéticos; UFC, unidades formadoras de colonias ECCO, Organizacién Europea de Enfermedad de Crohn y Colitis; ESPGHAN, Sociedad Europea de Gastroenterologia,
Hepatologia, y Nutricion Pediatricas; ESPID, Sociedad Europea de Enfermedades Infecciosas Pediatricas; LGG, Lactobacillus rhamnosus GG; ECN, enterocolitis necrotizante; ECA, ensayo controlado

aleatorizado.
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