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revencion

Probioticos y salud

La microbiota intestinal

En nuestro organismo habitan un conjunto muy numeroso y diverso de microor-
ganismos, unos estables, otros variables que, en su totalidad, reciben el nombre
de microbiota. Estan presentes fundamentalmente en la piel y en las cavidades
abiertas, es decir, el tracto gastrointestinal y el genitourinario. Al conjunto de los
genes de todas estas bacterias se le conoce con el nombre de microbioma. En
el intestino es donde existe un mayor nimero y diversidad de microorganismos,
alrededor de 10 billones, un numero 10 veces superior al de todas nuestras cé-
lulas somaticas y germinales. A este conjunto de microorganismos que habitan
en el intestino se lo conoce como microbiota intestinal, un ecosistema abierto
que comprende una amplia variedad de poblaciones microbianas metabdlica-
mente activas, que coexisten en una region espacio-temporal definida y que des-
empefian un importante papel en la salud del huésped.

Estas bacterias poseen una o varias funciones que pueden ser beneficiosas o
perjudiciales para la salud del huésped. Estas funciones se dividen en metaboli-
cas (generan energia a partir de la fermentacion de residuos alimentarios, produ-
cen vitaminas, favorecen la absorcion de agua, calcio, magnesio y hierro), tréficas
(diferenciacion de las células epiteliales del intestino) y de proteccion (efecto mu-
coso de barrera, estimulacion del tejido linfatico asociado al intestino).

Hay evidencias de que las alteraciones en la microbiota intestinal o en sus fun-
ciones (disbiosis) pueden constituir factores favorecedores del desarrollo de de-
terminadas enfermedades. Diversos estudios han demostrado la existencia de una
asociacion entre disbiosis e inflamacion intestinal de bajo grado y trastornos me-
tabdlicos, que dan lugar finalmente a sindrome metabdlico, obesidad y diabetes
mellitus. También se ha asociado la disbiosis a infecciones del tracto gastrointes-
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tinal, enfermedad inflamatoria intestinal, sindrome de colon
irritable, alergia y dermatitis atépica.

La composicién de la microbiota intestinal puede ser mo-
dulada por factores dependientes del huésped, ambienta-
les y bacterianos. El uso de microorganismos vivos (probio-
ticos) puede ejercer funciones beneficiosas sobre la
microbiota intestinal y sobre la modulacion de la inmunidad
intestinal, protegiendo al individuo frente a las enfermeda-
des relacionadas con la disbiosis intestinal.

Probiéticos

Concepto

La definicién més aceptada por la comunidad cientifica es la
del grupo de trabajo conjunto de la FAO/OMS (2002), segun
la cual los probiéticos son «microorganismos vivos que, in-
geridos en dosis definidas, ejercen efectos beneficiosos para
la salud». Esta definicion pone de manifiesto tres aspectos
clave para que un producto pueda considerarse probidtico:
a) debe contener un microorganismo vivo; b) la preparacion
0 producto debera contener uno o varios microorganismos
bien definidos y en nimero conocido y suficiente, y c) deben
ejercer beneficios para la salud, demostrados mediante prue-
bas cientificas generalmente aceptadas.

Entre los microorganismos empleados con fines probio-
ticos, las bacterias lacticas y las bifidobacterias ocupan, con
diferencia, el lugar mas destacado, pero también se utilizan
bacterias que pertenecen a otros géneros, como Escheri-
chia coli y Bacillus cereus, o levaduras, principalmente
Saccharomyces cerevisiae.

Seguridad de los probiéticos

en la alimentacion humana

El gran potencial de la modulacién de la microbiota para la
conservacion o la mejora del estado de salud ha desperta-
do un creciente interés en la industria por el desarrollo de
nuevos probidticos. En este contexto, no todas las cepas
que se han comercializado han demostrado cientificamen-
te su seguridad y funcionalidad, y esto, junto con varias pu-
blicaciones que relacionaban el consumo de determinados
probidticos con algunas situaciones patolégicas, ha creado
cierta inquietud en la comunidad cientifica sobre la seguri-
dad de estos microorganismos.

La ausencia de patogenicidad y capacidad infectiva es
un prerrequisito para considerar probiético a un microorga-
nismo. No obstante, algunos de los mecanismos a través
de los cuales los probiéticos ejercen sus efectos pueden
considerarse, en determinadas situaciones, mecanismos
infectivos (interaccién con el sistema inmunitario, capaci-
dad de adhesion al epitelio intestinal, resistencia a antibio-
ticos, etc.). Para que esto ocurra tienen que darse determi-
nadas condiciones en el huésped, que podriamos
considerar como factores de riesgo: prematuridad, funcion
inmune afectada, catéter venoso central, administracion por
yeyunostomia, administracion simultanea de antibiéticos de

prevencion

amplio espectro a los que el probiotico sea resistente, en-
fermedad cardiaca valvular y barrera intestinal dafiada.
Paradd¢jicamente, los probidticos tienen efectos benefi-
ciosos en algunas de las situaciones ya citadas, como ocu-
rre en la prematuridad y en la enfermedad de Crohn. Esto
sugiere que la seguridad de los probiéticos debe estudiar-
se cepa a cepa mediante pruebas cientificas validadas. Ni
la seguridad ni la eficacia de una cepa concreta debe ex-
trapolarse a otras cepas, aunque éstas pertenezcan al mis-
mo género o incluso a la misma especie.

Para estudiar la seguridad de un probiético deben eva-
luarse los siguientes aspectos:

e Resistencia a antibioticos. Serian aceptables los mi-
croorganismos que no tengan resistencia a antibidticos,
0 que la tengan pero no sean capaces de transferirla a
otros microorganismos.

e |dentificacidon genética individual. Permite la correcta
clasificacion del microorganismo y descartar la presencia
de genes potencialmente perjudiciales.

La seguridad de los probiodticos
debe estudiarse cepa a cepa mediante
pruebas cientificas validadas»

e Actividades metabolicas. Los probidticos tienen la ca-
pacidad de transformar componentes alimentarios o se-
creciones bioldgicas en otros compuestos que podrian ser
perjudiciales para el hospedador.

e Estudios en animales. Los estudios de toxicidad en ani-
males se aceptan generalmente como una herramienta
muy fiable.

e Estudios en humanos. Se recomienda que la primera
Vez que un probidtico se vaya a usar en humanos, el prin-
cipal criterio analizado sea la seguridad.

Mecanismo de accion

Los mecanismos de accién propuestos para los probidticos
incluyen efectos sobre la composicion y la funcién de la mi-
crobiota intestinal. Los probiéticos producen agentes anti-
microbianos o componentes metabdlicos que suprimen el
crecimiento de microorganismos patégenos, o compiten
con ellos por los receptores de union sobre la mucosa in-
testinal; favorecen la integridad de la barrera intestinal; pue-
den ejercer un efecto modulador sobre la inmunidad intes-
tinal; estimulan la proliferacion de las células epiteliales del
intestino, y pueden ejercer un efecto sobre la neuroinmu-
nologia intestinal interviniendo en la funcién del eje intesti-
no-cerebro, que modera la coordinacién entre el cerebro,
el tracto gastrointestinal y los sistemas endocrino e inmuni-
tario implicados en la funcién intestinal.
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Probicticos y salud

Aspectos legales sobre el uso de probiéticos
en la alimentacion humana

El marco legislativo por el que se regula el uso de los pro-
bidticos en la alimentacién humana es muy escaso y varia-
ble de un pais a otro. Hay paises que los clasifican simple-
mente como aditivos o coadyuvantes tecnolégicos.

La Unién Europea (UE) ha tratado de dotar a los paises
miembros de un marco legislativo referente a la seguridad
de microorganismos en la alimentacion humana, a través
del estatus QPS (qualified presumption of safety). Se tra-
ta de un sistema de preevaluacion de la seguridad de un
microorganismo basado en 4 pilares: identidad estableci-
da, historia de uso y evidencia cientifica disponible, posi-
ble patogenicidad y aplicacion final. La Autoridad Europea
de Seguridad Alimentaria (EFSA) actiia como comité cien-
tifico de la UE, se encarga de evaluar la informacién cien-
tifica disponible de cada cepa y publica una lista de mi-
croorganismos con el estatus QPS, que no tendrian por
qué ser sometidos a mas estudios de seguridad. La pri-
mera lista se publicé en 2008 y ha sido actualizada 4 ve-
ces (2009, 2010, 2011 y 2012), de manera que la ultima
actualizacion disponible incluye una tabla de 66 especies
bacterianas, 13 especies de levaduras y 2 familias de vi-
rus considerados como seguros para su uso en la alimen-
tacion humana.

Ademas de la lista QPS, que se podria considerar como
el germen de un marco legislativo relacionado con la segu-
ridad de los probiéticos, la UE también ha regulado las de-
claraciones de salud que se pueden hacer en los alimentos
en general. En este sentido, en 2006 se publicé el Regla-
mento 1924/2006, segun el cual cualquier declaraciéon de
salud deberia estar basada en pruebas cientificas general-
mente aceptadas. En este proceso regulatorio, también la
EFSA actlia como comité cientifico y evalla dichas pruebas
en relacion con el alimento sobre el que se quiere hacer
una declaracion de salud.

Probiéticos y formulas infantiles

Segln la Sociedad Europea de Gastroenterologia, Hepatolo-
gia y Nutricion Pediatrica (ESPGHAN), hay datos suficientes
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para soportar la seguridad de los probiéticos en nifios a par-
tir de los 6 meses de edad; sin embargo, los datos sobre su
uso en neonatos y lactantes pequefios son mucho mas es-
casos. De hecho, la ESPGHAN pone de manifiesto la nece-
sidad de este tipo de estudios, ya que durante las primeras
semanas de vida es cuando se establece la microbiota intes-
tinal y cuando el uso de probidticos podria ser mas beneficio-
s0. Por ello, cuando se pretende la inclusion de un probiético
en una férmula infantil de inicio, se debe utilizar la seguridad
como principal parametro de andlisis. Los datos obtenidos
hasta la fecha, al evaluar la seguridad de diferentes cepas
probidticas en recién nacidos y lactantes menores de 6 me-
ses, han puesto de relieve que todas las cepas analizadas fue-
ron seguras para su uso en neonatos.

Aplicaciones terapéuticas de los probiéticos
Se ha evaluado la eficacia de los probitticos en distintas
patologias, tanto en el campo del tratamiento de las mis-
mas como en su prevencion. Los probidticos pueden ejer-
cer funciones beneficiosas en el tracto gastrointestinal por
accion directa o restaurando y/o mejorando la funcién de
la microbiota.

Diarrea

Existen muchos estudios sobre el uso de probidticos para la
prevencion y tratamiento de la diarrea infecciosa y la diarrea
asociada a antibioticos, principalmente en nifios. Teniendo
en cuenta los resultados obtenidos se puede decir que: a)
los resultados son modestos en cuanto a prevencion de epi-
sodios de diarrea en nifios que acuden a guarderias y par-
vularios, y solo hay resultados significativos con algunas ce-
pas; b) recomendables para la prevencion de la diarrea
nosocomial; c) existen algunas cepas que han demostrado
eficacia en la prevencion de la diarrea asociada a antibioti-
cos; d) la utilidad en el tratamiento de la diarrea aguda infec-
ciosa esta bien documentada, especialmente en la diarrea
de origen viral. La guia europea deja claro que debido a la
gran profusion de lactobacilos existentes y que no todos ellos
funcionan igual para avalar una eficacia, es indispensable
disponer de amplia documentacion cientifica sobre el pro-
ducto; e) para el tratamiento de la diarrea persistente, exis-
ten datos que muestran un efecto favorable, pero hay pocos
trabajos realizados al respecto; y f) La evidencia del uso de
probidticos en el tratamiento y la prevencion de la diarrea por
Clostridium difficile es aun escasa, pero existen algunas ce-
pas que han demostrado su eficacia.

Sindrome de intestino irritable

Alteraciones en el eje intestino-cerebro se han asociado con
alteraciones de la funcion intestinal como el sindrome de
intestino irritable. Son pocos los trabajos realizados a largo
plazoy los resultados son contradictorios, por lo que se pre-
cisan mas estudios que puedan avalar los posibles efectos
beneficiosos de los probidticos en estos pacientes



NOMBRE DEL MEDICAMENTO Ultra-Levura 50 mg capsulas duras COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Cada capsula dura contiene: Saccharomyces boulardii 50 mg. Excipientes con efecto conocido: Lactosa
monohidrato 6,5 mg Sacarosa 92,30 mg FORMA FARMACEUTICA Capsulas duras. Las capsulas son ovales, con
elcuerpoyla Tapa de color blanco. DATOS CLINICOS Indicaciones terapéuticas Esta indicado en adultos y ninos
para el fratamiento sintomatico de las diarreas agudas inespecificas y en la prevencion y fratamiento de los
procesos diarreicos producidos por la administracion de antibidticos. POSOLOGIA Y FORMA DE
ADMINISTRACION Posologia La dosis a utilizar dependera de la evolucion de los sintomas y debera utilizarse
siempre la menor dosis efectiva. La dosis habitual es: Tratamienfo sintomatico de las diarreas agudas
inespecificas y las producidas por la administracion de antibiéticos: Adultos y adolescentes mayores de 12
anos: 50 mg (1 capsula), administrada varias veces al dia en funcién de la evolucién de los sintomas, dosis
maxima 500 mg/dia (10 capsulas). Nifios entre 6 y 12 anos: 50 mg (1 capsula), administrada varias veces al
dia en funcion de la evolucion de los sintomas, dosis maxima 250 mg/dia (5 capsulas). Nifos hasta 6 afios: 50
mg (1 capsula), 1-3 veces al dia, dosis maxima 150 mg/dia (3 capsulas). Prevencion de los procesos diarreicos
producidos la administracion de antibiéticos: Adultos y adolescentes mayores de 12 afos: 50 mg (1 capsula),
administrada varias veces al dia en funcion de la evolucién de los sintomas, dosis maxima 250 mg/dia (5
capsulas). Ninos entre 6 y 12 afos: 50 mg (1 capsula), 1-2 veces al dia, dosis maxima 100 mg/dia (4 capsulas).
Ninos hasta 6 anos: 50 mg (1 capsula), 1 vez al dia, dosis maxima 50 mg/dia (1 capsula). FORMA DE
ADMINISTRACION Via oral. Administrar preferiblemente antes de las comidas. Las capsulas se tragan enteras
con un vaso de agua. CONTRAINDICACIONES Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.
Hipersensibilidad a las levaduras, especialmente Saccharomyces boulardii. Pacientes con catéter venoso
central. Advertencias y precauciones especiales de empleo Si la diarrea persiste mas de 2 dias o aparece
sangre en las heces o fiebre, se debe evaluar al paciente reconsiderando el tratamiento y la necesidad de
introducir rehidratacion oral o parenteral. No se deben abrir las capsulas en los alrededores de los pacientes
con catéter venoso central, para evitar cualquier colonizacion, especialmente las transmitidas por las manos al
catéfer. Hay estudios en pacientes con catéter venoso central que han sufrido fungemia muy grave, dando
como resultado fiebre y cultivos en sangre positivos para saccharomyces. El resultado en todos estos casos ha
sido satisfactorio después de la administracion de un tratamiento antifingico y, cuando fue necesario, la
eliminacion del catéter. ADVERTENCIA SOBRE EXCIPIENTES Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes
conintolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas
poblaciones de Laponia) o malabsorcion de glucosa o galactosa no deben fomar este medicamento. Este
medicamento contiene sacarosa. Los pacientes con infolerancia hereditaria a la fructosa, malabsorcion de
glucosa o galactosa, o insuficiencia de sacarasa-isomaltasa, no deben tomar este medicamento. Interacciones
con ofros medicamentos y ofras formas de interaccion No debe administrarse conjuntamente con
tratamientos antifiingicos orales o sistémicos, debido a la nafuraleza fingica de la levadura Saccharomyces
boulardii. No debe mezclarse con bebidas o alimenfos muy calientes (superior a 50°C), helados o que
contengan alcohol ya que Saccharomyces boulardii contiene células vivas. FERTILIDAD, EMBARAZO Y
LACTANCIA Embarazo: No hay datos relativos al uso de Saccharomyces boulardiien mujeres embarazadas. Por
lo tanto como medida de precaucion hay que evaluar la relacion beneficio/riesgo antes de tomar este
medicamento durante el embarazo. Lactancia: No hay datos relativos al uso de Saccharomyces boulardii en
mujeres en periodo de lacfancia. Aunque Saccharomyces boulardii no se absorbe, es preferible evaluar la
relacion beneficio-riesgo antes de utilizarlo durante la lactancia. Fertilidad: No se detecté ningtin efecto en la
fertilidad durante los estudios en animales (ver seccién 5.3). No existen datos clinicos, se desconoce el posible
riesgo para el ser humano. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas La influencia de Ultra
Levura sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula. REACCIONES ADVERSAS Los datos sobre
reacciones adversas proceden tfanto de ensayos clinicos como de la experiencia post-comercializacion.
Frecuentes (> 1/100 a < 1/10) Poco frecuentes (> 1/1000 a < 1/100) Raras (= 1/10000 a < 1/1000) Muy
raras (< 1/10000) Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos no disponibles)
Trastornos gastrointestinales: Raras: flatulencia. Trastornos del sistema inmunolégico: Muy raras: reaccion
anafilactica con prurito, urticaria, rash cutaneo, exantema local o generalizado y angioedema. Notificacion de
reacciones adversas: Es importantfe notificar las sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su
autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se
invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema
Espanol de Farmacovigilancia de Medicamentfos de Uso Humano: hftps://www.notificaram.es. SOBREDOSIS
Saccharomyces boulardii no se absorbe, no existe riesgo de sobredosis. DATOS FARMACEUTICOS Lista de
excipientes Lactosa monohidrato Magnesio estearato Sacarosa Composicion de la capsula: gelating, titanio
dioxido (E171) Incompatibilidades No procede. Periodo de validez 3 afos. Precauciones especiales de
conservacion Conservar en el envase original para protegerlo de la humedad. Naturaleza y contenido del
envase Frascos de vidrio fransparentfe con tapén de seguridad de color blanco. Cada frasco contiene 20 6 50
capsulas duras. Precauciones especiales de eliminacion La eliminacion del medicamento no utilizado y de
todos los materiales que hayan estado en confactg con él se realizara de acuerdo con la normativa local.
TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION ZAMBON S.A.U. Maresme 5. Pol. Can Bernades-Subira
08130 Sta. Perpétua de Mogoda — Barcelona NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION 46.035
FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION Fecha de la primera autorizacion:
Noviembre 1968 Fecha de la altima renovacién: Noviembre 2008 FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO Diciembre
2013. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Ultra-Levura 250 mg capsulas duras. Ultra-Levura 250 mg granulado para
suspension oral COMPOSICION CUALITATIVA'Y CUANTITATIVA Cada capsula contiene: Saccharomyces boulardii
250 mg. Excipientes con efecto conocido: Lactosa monohidrato 32,50 mg; Para consultar la lista completa de
excipientes, ver secciéon Datos farmacéuticos. Cada sobre contiene: Saccharomyces boulardii 250 mg
Excipientes con efecto conocido: Lactosa monohidrato 32,50 mg; Fructosa 471,90 mg; Para consultar la lista
completa de excipientes, ver seccion Datos farmacéuticos. FORMA FARMACEUTICA Capsulas duras. Las
capsulas son ovales, con el cuerpo y la tapa de color blanco. Granulado para suspension oral. El granulado es
blanco, opaco y con sabor a tutti frutti DATOS CLINICOS Indicaciones terapéuticas: Esta indicado en adultos y
adolescentes a partir de 12 afos para el fratamientfo sintomatico de las diarreas agudas inespecificas y en la
prevencién y tratamiento sinfomatico de los procesos diarreicos producidos por la administraciéon de
antibiodticos Posologia y forma de administracion Posologia: La dosis a utilizar dependera de la evolucion de los
sintomas y debera utilizarse siempre la menor dosis efectiva. La dosis habitual es: Tratamiento sintomatico de
las diarreas agudas inespecificas y las producidas por la administracion de antfibidticos: Adultos y
adolescentes a partir de 12 anos: 250 mg 1-2 veces al dia. No superar la dosis de 500 mg al dia. Prevencién de
la diarrea por la administracién de antibiéticos: Adultos y adolescentes a partir de 12 afos: 250 mg 1 vez al dia.
No superar la dosis de 250 mg al dia. Los nifos hasta 12 anos pueden fomar en su lugar Ultra-Levura 50 mg
capsulas duras. FORMA DE ADMINISTRACION: Via oral. Administrar preferiblemente antes de las comidas. Las
capsulas se tragan entferas con un vaso de agua. Los sobres de granulado se disuelven en un vaso de agua, y
la suspension obtenida se ingiere directamente del vaso. Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio
activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccién Datos farmacéuticos. Hipersensibilidad a las
levaduras, especialmente Saccharomyces boulardii. Pacientes con catéter venoso central, ver seccién
Precauciones. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Si la diarrea persiste mas de 2 dias o
aparece sangre en las heces o fiebre, se debe evaluar al paciente reconsiderando el frafamiento y la necesidad
de infroducir rehidratacion oral o parenteral. No se deben abrir las capsulas ni los sobres en los alrededores de
los pacientes con catéter venoso central, para evitar cualquier colonizacion, especialmente las transmitidas por
las manos al catéfer. Hay estudios en pacientes con catéter venoso central que han sufrido fungemia muy
grave, dando como resulfado fiebre y cultivos de sangre positivos para saccharomyces. El resultado en todos
estos casos ha sido satisfactorio después de la administracion de un tratamiento antifingico y, cuando fue
necesario, la eliminacion del catéter. Advertencia sobre excipientes. Capsulas y granulado: Este medicamentfo
contiene lactosa. Los pacientes con infolerancia hereditaria a la galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp
(insuficiencia observada en ciertas poblaciones de Laponia) o malabsorcion de glucosa o galactosa no deben
tomar este medicamento. Granulado: Este medicamento contiene fructosa. Los pacientes con infolerancia
hereditaria a la fructosa no deben tomar este medicamento. Inferacciones con ofros medicamentos y otras
formas de interaccion. No debe administrarse conjuntamente con tfrafamientos anfifingicos orales o
sistémicos, debido a la naturaleza fingica de la levadura Saccharomyces boulardii. No debe mezclarse con
bebidas o alimenfos muy calientes (superior a 50°C), helados o que contengan alcohol ya que Saccharomyces
boulardii contiene células vivas. FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA Embarazo: No hay datos relativos al uso
de Saccharomyces boulardii en mujeres embarazadas. Por lo tanto, como medida de precaucion hay que
evaluar la relacion beneficio/riesgo antes de fomar este medicamento durante el embarazo. Lactancia: No hay
datos relativos al uso de Saccharomyces boulardii en mujeres en periodo de lactancia. Aunque
Saccharomyces boulardii no se absorbe, es preferible evaluar la relacion beneficio/riesgo antes de utilizarlo
durante la lactancia. Fertilidad: No se detecté ningtn efecto en la fertilidad durante los estudios en animales. No
existen datos clinicos, se desconoce el posible riesgo para el ser humano. Efectos sobre la capacidad para
conducir y ufilizar maquinas. La influencia de Ultra Levura sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
es nula. Reacciones adversas: Los datos sobre reacciones adversas proceden tanto de ensayos clinicos como
de la experiencia post-comercializacion. Frecuentes (> 1/100 a < 1/10); Poco frecuentfes (= 1/1000 a <
1/100); Raras (> 1/10000 a < 1/1000); Muy raras (<1 1/10000); Frecuencia no conocida (no puede
estimarse a partir de los datos no dlsponlbles) Trastornos gastromiestmales Raras: flatulencia. Trastornos del
sistema inmunolégico: Muy raras: reaccion anafilactica con prurito, urticaria, rash cutaneo, exantema local o
generalizado y angioedema. Notificacion de reacciones adversas: Es imporfante nofificar las sospechas de
reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la
relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invifa a los profesionales sanitarios a nofificar las sospechas de
reacciones adversas a fravés del Sistema Espanol de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano:
https.//www.nofificaram.es Sobredosis: Saccharomyces boulardii no se absorbe, no existe riesgo de
sobredosis. DATOS FARMACEUTICOS Capsulas: Lista de excipientes: Capsulas: Lactosa monohidrato; Magnesio
estearato; Composicién de la capsula: gelating, titanio diéxido (E171). Granulado: Lactosa monohidrato;
Fructosa; Silice coloidal anidra; Aroma tutfi frutti. Incompatibilidades: No procede. Periodo de validez: 3 afios.
Precauciones especiales de conservacion: Conservar en el envase original para protegerlo de la humedad.
Naturaleza y contenido del envase: Capsulas: Frascos de vidrio transparente con tapon de seguridad de color
blanco. Cada frasco contiene 10 6 20 capsulas duras. Granulado: Sobres de papel/aluminio/polietileno con
granulado para suspension oral. Cada envase contiene 10 6 20 sobres. Precauciones especiales de

eliminacion y otras manipulaciones: La eliminacion del medicamento no utilizadogyodey %q#iﬁ&?ﬁgt%{w SA.

que hayan esftado en contacto con él se realizard de acuerdo con la normativa Ioc
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION ZAMBON S.A.U,; Maresme 5. Pol. Can Bernades-Subira; 08130 Sta.
Perpétua de Mogoda - Barcelona FECHA AUTORIZACION: Diciembre 2013.

Alteraciones psiquiatricas

Alteraciones en el gje intestino-cerebro se han asociado con
alteraciones psiquiatricas. Determinadas cepas de probidti-
cos son capaces de influir sobre esta conexién intestino-ce-
rebroy, por tanto, sobre los procesos cognitivos y emociona-
les, asf como incrementar le eficacia de los psicofarmacos.

Enfermedades alérgicas

Hay datos que sugieren que la composicién de la microbio-
ta intestinal puede discriminar entre nifios alérgicos y sa-
nos, y que la distincién puede preceder a la enfermedad
clinica. Con los probiéticos se puede alterar la inmunoge-

ca, reducir la secrecion de los mediadores inflamatorios en
el intestino, invertir la permeabilidad intestinal aumentada,
normalizar la composicion de la microbiota intestinal y au-
mentar la respuesta de la IgA de la mucosa a los antigenos
enterales. El potencial de determinadas cepas para favore-
cer la respuesta inmune Thl y Th3 frente a la respuesta
Th2 en los pacientes atdpicos, puede crear condiciones ép-
timas para reconducir la memoria inmunitaria y ser efecti-
VOS para la prevencion y tratamiento de la alergia a alimen-
tos y para reducir el riesgo de enfermedad atépica. No
existen datos suficientes que confirmen la relacion con el
asma o la hiperreactividad bronquial.

Enfermedad inflamatoria intestinal

Distintas evidencias sugieren un importante papel de la mi-
crobiota intestinal en el desarrollo de la inflamacién crénica
de la mucosa en la enfermedad inflamatoria intestinal, ha-
biéndose identificado una disbiosis intestinal en estos pacien-
tes. Los probidticos pueden ejercer mediante diversos meca-
nismos un efecto favorable sobre la enfermedad inflamatoria
intestinal, al interferir con los factores etiolégicos de la enfer-
medad. Sin embargo, en la actualidad los datos que avalan
SuU uso son muy limitados, no existiendo evidencias suficien-
tes que soporten su utilizacién en la practica clinica diaria.

Infecciones

Pocos datos avalan la efectividad de los probidticos para
prevenir las infecciones respiratorias de vias altas (L. reu-
teri, L. fermentum). No existen datos relacionados con otras
infecciones extradigestivas, por lo que es un campo intere-
sante de estudio para el futuro.

Cdlico del lactante

Existe muy escasa evidencia que avale el uso de probidti-
cos. Solo con L. reuteri se han comunicado resultados fa-
vorables, pero son necesarios mas estudios para recomen-
dar su uso en esta patologia.

Enterocolitis necrotizante
Existe evidencia de la eficacia de los probiéticos en el tra-
tamiento de la enterocolitis necrotizante, aungque ésta aun

[fodos los derechos reservados



es escasa para recomendarlos de forma rutinaria. Es nece-
sario seguir investigando para clarificar el tipo de cepa, las
caracteristicas de la poblacién objetivo, las dosis y la dura-
cion del tratamiento.

Pocos datos avalan la efectividad
de los probidticos para prevenir las
infecciones respiratorias de vias altas»

Obesidad

Entre otros factores, la obesidad se ha asociado con un per-
fil especifico bacteriano de la microbiota intestinal. Entre
estas bacterias se encuentran lactobacilos y bifidobacterias,
de cuyas cepas muchas se utilizan como probidticos, que
pueden tedricamente influir favoreciendo la ganancia de
peso o presentar un efecto antiobesidad. La hipétesis de
que los probioticos pueden estar vinculados con la obesi-
dad debe ser testada cientificamente con un méaximo de
exactitud sobre la identificacion de la cepa, en orden de no
cometer errores al respecto. @
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ISDINIUM 1mg/g
Pomada Rectal

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Isdinium® 1 mg/g pomada rectal
2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA Cada gramo
de pomada contiene 1 mg de buteprato de hidrocortisona.
Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.
3. FORMA FARMACEUTICA Pomada rectal. La pomada es de color
blanco, homogénea. 4. DATOS CLINICOS 4.1. Indicaciones
terapéuticas Alivio local del dolor, picor, escozor e inflamacion
asociados a hemorroides en adultos. 4.2. Posologia y forma de
administracion Posologia Aplicar la pomada 2-3 veces al dia.
Poblacion pediatrica Isdinum no esta indicada en ninos. Forma de
administracion Limpiar cuidadosamente el area afectada, secarla
y aplicar la pomada. En el caso de aplicacion intrarrectal: previa
retirada del tapon y perforacion del tubo, enroscar la canula.
Introducir dicha canula en el recto, presionando sobre el tubo para
depositar una cantidad de pomada equivalente, aproxima-
damente, a uno o dos centimetros. La cédnula debe retirarse
lentamente a medida que se vacia su contenido. Se aconseja
aplicar también una pequena cantidad en la parte exterior del
orificio anal y pliegues de los margenes del ano. Se recomienda
realizar las aplicaciones después de la evacuacion intestinal y del
aseo personal. 4.3. Contraindicaciones - Hipersensibilidad al
principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la
seccion 6.1. - Infecciones bacterianas, viricas o fungicas de la
region a tratar. - Tuberculosis. - Hemorragia hemorroidal. 4.4.
Advertencias y precauciones especiales de empleo El empleo
continuado de Isdinium Rectal, en general, no debe sobrepasar
los 7 dias. En areas extensas, y si se utiliza durante periodos
prolongados o con cura oclusiva, o panales, existe riesgo de que
se presenten efectos sistémicos debidos a la mayor cantidad
absorbida. Debe evitarse cualquier contacto con los ojos o zonas
proximas a los mismos, asi como las mucosas. En caso de
irritacion en la zona de aplicacién, debera suspenderse el empleo
de Isdinium® vy, si es necesario, se instaurard tratamiento
adecuado. Si se presenta una infeccion dermatoldgica asociada,
conviene incorporar tratamiento especifico complementario. Uso
en deportistas: Se debe advertir a los deportistas que este
medicamento contiene buteprato de hidrocortisona , que puede
producir un resultado positivo en las pruebas de control del
dopaje. 4.5. Interaccion con otros medicamentos y otras formas
de interaccion No se han descrito en las condiciones de uso
recomendadas. 4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia No se ha
establecido la seguridad en el embarazo. Por regla general, se
recomienda no utilizar Isdinium® durante periodos prolongados o
en zonas extensas en mujeres que estén o puedan estar
embarazadas debido a la posibilidad de una absorcion sistémica
del preparado. El empleo de buteprato de hidrocortisona durante
el embarazo se reservard Unicamente para aquellos casos en los
que el beneficio potencial justifique posibles riesgos para el feto.
Se desconoce si los corticosteroides tdpicos se excretan por la
leche materna, por lo que se aconseja precaucion si tiene que
utilizarse durante la lactancia. 4.7. Efectos sobre la capacidad para
conducir vehiculos y utilizar maquinaria No se han descrito. 4.8.
Reacciones adversas En casos aislados pueden aparecer
reacciones adversas de caracter local, atribuidas principalmente a
una hipersensibilidad al preparado, y mas aun cuando se utiliza en
zonas amplias de la piel o en tratamientos prolongados. A las
dosis recomendadas, el empleo por via topica raramente se
asocia a la aparicion de efectos adversos sistémicos. Si se
produce sensibilidad o irritacion en la zona tratada, se debe
suspender el tratamiento. 4.9. Sobredosis Por su uso topico, la
intoxicacion es poco probable. No obstante, si se diera el caso, se
aplicard tratamiento sintomatico. En el caso de ingestion
accidental, aunque no se dispone de antidoto especifico y es
improbable que se produzcan efectos adversos graves, el
tratamiento consiste en diluciéon con liquidos. 5. Propiedades
farmacolégicas 5.1. Propiedades farmacodinamicas Grupo
farmacoterapéutico: Corticosteroides moderadamente potentes
(grupo 1I), codigo ATC: DO7AB02: Hidrocortisona buteprato.
Hidrocortisona buteprato es un corticosteroide con propiedades
antiinflamatorias y antipruriginosas. Precio y condiciones de
dispensacion: PVP (IVA): 5,78€; PVP: 5,55€. Medicamento no
sujeto a prescripcion médica. Medicamento no financiado por el

Sistema Nacional de Salud.






