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Probioticos:
por que y para que

I término «microbiota» o «flora» intestinal hace referencia al ecosistema mi-

crobiano, formado por bacterias y levaduras, que coloniza el tracto gastroin-
testinal'. Se estima que cada persona alberga en su tracto gastrointestinal unos
10 microorganismos pertenecientes a mas de 1.000 especies??, entre las que
predominan las bacterianas, que han evolucionado con el hombre desde hace
milenios®. Esto significa que en el intestino humano hay 10 veces mas bacterias
que células en todo el organismo. Mas del 95% de esta poblacion de bacterias
vive en la luz del colon“. El ciego y el colon derecho (colon proximal) se caracte-
rizan por tener un pH bajo (de 5,5 a 5,9) debido al predominio de la actividad
sacarolitica con produccién de &cidos grasos de cadena corta, y son segmentos
de rapido crecimiento bacteriano. En cambio, el colon izquierdo (colon distal)
tiene un pH neutro (de 6,5 a 6,9), predomina la actividad proteolitica y el creci-
miento bacteriano es mas lento®.

La microbiota podria considerarse nuestro segundo genoma. De manera que
metaféricamente podemos decir que ya no sélo «<somos lo que comemos», Sino
que también «somos las bacterias que nos colonizan». Ademas, debido a la ele-
vada cantidad de microorganismos (casi méas que el peso y las dimensiones del
corazoén), se puede considerar la microbiota intestinal o microbioma como un
organo invisible, con sus propias funciones®. Las funciones principales de la mi-
crobiota se resumen en la tabla 1.
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Tabla 1. Funciones principales
de la microbiota intestinal’

1. Funciones nutritivas y metabélicas

e Fermentacién de los hidratos de carbono de la dieta no
digeribles (polisacaridos y oligosacaridos) y del moco
enddgeno. Constituye una fuente de energia importante para
la proliferacion bacteriana y produce acidos grasos de cadena
corta que el huésped puede absorber, con lo que se favorece
la recuperacion y absorcion de iones como calcio, hierro y
magnesio.
La diversidad genética de la comunidad microbiana proporciona
enzimas y actividades metabdlicas que no estan presentes en el
genotipo humano.

o Sintesis de ciertas vitaminas (K, B,
pantoténico).

e Sintesis de amino4cidos a partir del amoniaco o la urea.

2. Funciones de proteccion

e Efecto «barrera»: a través de diferentes mecanismos, la
microbiota intestinal previene la invasion de microorganismos
patdgenos.

3. Funciones tréficas

e Control de la proliferacién y diferenciacion de las células
epiteliales.

e Desarrollo y modulacion del sistema inmunitario asociado al tubo
digestivo o GALT (gut-associated lymphoid tissue). El 80% de
las células inmunocompetentes del organismo estan alrededor
de la luz del tubo digestivo, y la produccién més importante de
inmunoglobulinas tiene lugar en la mucosa gastrointestinal.
Ademaés, existe una comunicacion bidireccional entre el cerebro y
el sistema gastrointestinal y la microbiota, a través de diferentes
péptidos. Estudios recientes realizados directamente con estos
péptidos demuestran que, entre otras funciones, podrian estar

biotina, 4cido félico y

implicados en |a prevencion de la obesidad’.

La microbiota del colon constituye un ecosistema donde
muchas especies distintas participan de ciclos vitales inter-
dependientes, comparable a la gran biodiversidad de los
bosques de la superficie terrestre’. Recientemente se han
identificado en la microbiota humana maés de 500 especies
desconocidas hasta el momento, que son posiblemente las
gue marcan la diferencia entre la microbiota de las perso-
nas sanas y la de las enfermas®.

El ecosistema microbiano del intestino incluye, por un la-
do, especies nativas que colonizan de forma permanente
el tracto gastrointestinal y se adquieren al nacer y durante
el primer afio de vida, y por otro, un nimero variable de mi-
croorganismos vivos que transitan temporalmente por el tu-
bo digestivo (los ingerimos de forma continua a través de
los alimentos, bebidas, etc.)'.

La microbiota intestinal comienza a adquirirse inmedia-
tamente después del nacimiento, y a los 2 afios de edad se
completa el proceso de adquisicion y diversificacion de és-
ta. El embarazo, el parto y la lactancia condicionan nuestro
microbioma y, por lo tanto, tienen un efecto a largo plazo
sobre la salud. Después de los 2 afios de edad, la micro-
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biota establecida es ya practicamente definitiva, siendo la
diversidad de bacterias en el intestino de los nifios muy si-
milar a la del adulto®. Finalmente, el envejecimiento se
acompafia de una disminucioén de la actividad del sistema
inmunitario, y en funciéon de esta inmunosenescencia el nu-
mero de bifidobacterias en el intestino disminuye de forma
marcada después de los 55 0 60 afios de edad®.

Existen diferentes factores que pueden desencadenar un
desequilibrio en la composicién bacteriana de un nicho eco-
l6gico en comparacion con el patréon considerado normal,
fendmeno que se conoce como dishiosis'® (tabla 2).

LLa microbiota intestinal es Unica para cada persona, y su
importancia radica en que tanto sus genes como sus acti-
vidades biolégicas pueden contribuir a la salud o al desa-
rrollo de enfermedades. Aunque en estos momentos se es-
tan estudiando con mas profundidad las bacterias que se
encuentran en el intestino, los probidticos son bacterias be-
neficiosas para la salud que estan en todo el organismo. Es
un hecho bien documentado que existe una relacion de
simbiosis entre la microbiota y el organismo anfitrién u hos-
pedador, y se ha estudiado que los probiéticos pueden op-



16

Probidticos: por qué y para qué

Tabla 2. Factores que pueden alterar
el equilibrio del ecosistema intestinal

Tabla 3. Caracteristicas que debe cumplir
un probiotico

1. Factores externos

e Administracion de antibicticos, antiinflamatorios, antiacidos,
anticonceptivos orales, relajantes musculares, sales de hierroy
tratamientos de quimioterapia y radioterapia.

e Situaciones de estrés.

e Dietas pobres en fibra y ricas en proteinas, grasasy aziicares
simples.

e GCambios en la alimentacion debidos a situaciones externas al
individuo, como pueden ser el trabajo y los viajes.

e Proceso propio del envejecimiento: conduce a la disminucion de
los microorganismos con efectos beneficiosos (bifidobacterias) y
a un incremento de clostridios y enterobacterias.

2. Trastornos gastrointestinales

o Gastroenteritis infecciosas agudas.

e Sindrome del intestino irritable.

e Malabsorcion de la lactosa.

e Enfermedad inflamatoria intestinal.

e Cancer colorrectal.

e Infecciones por Helicobacter pylori.

e Enterocolitis necrotizante.

e Diarrea asociada a tratamiento antibiético.
e Diarrea/estrefiimiento.

e Dolor abdominal, hinchazén, flatulencias y dispepsia.

timizarla. Es por ello que las propiedades beneficiosas para
la salud de los probiéticos es un tema que despierta un gran
interés en la actualidad. La mayoria de los probiéticos co-
merciales son bacterias fermentativas, principalmente de
los géneros Lactobacillus y Bifidobacterium.

El término «probidtico» deriva etimolégicamente del grie-
g0, y significa «a favor de la vida». Los probiéticos han sido
definidos por la Organizacion de Alimentacion y Agricultu-
ra (FAO, Food and Agriculture Organization) de las Nacio-
nes Unidas y por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
COMO microorganismos vivos que, cuando se administran
en cantidades adecuadas, confieren un beneficio a la sa-
lud del hospedador?!. En la tabla 3 se esquematizan las ca-
racteristicas que debe cumplir un probiético.

El primer probiético usado e incluso inicialmente comercia-
lizado en las farmacias es el yogur. La diferencia entre un yo-
gury un probidtico es que el primero es, segln el Codex Ali-
mentarius Espafiol, un producto de leche coagulada obtenida
por la fermentacion lactica producida exclusivamente por Lac-
tobacillus delbrueckiisp. bulgaricus y Streptococcus salivarius
sp. thermophilus. Su composicion final contiene una cantidad
minima de 107 colonias por gramo o milimetro de estas bac-
terias. En cambio, los probidticos de venta en farmacia son
complementos alimentarios que pueden contener distintas ce-
pas de probidticos, entre otros componentes. Las bacterias es-
tan en forma liofilizada y se presentan en polvos, capsulas,
comprimidos, viales, sticks, sobres, bricks o liquidos, permi-

1 octubre 2014 e el farmacéutico n.° 510

e Seguro (no patégeno, ni inflamatorio y sin resistencia a
antibidtico).

e Resistente al pH del estdmago, jugos pancreaticos y acidos
biliares.

e Adhesion a mucus o a células epiteliales.

e Proliferacion/colonizacion en el tracto digestivo (temporal).

e Actividades deseables (inmunoestimulacion, actividad
anticarcinogénica...).

 Con efectos beneficiosos validados clinicamente para
condiciones especificas. El probi6tico debe mantener activa
su capacidad beneficiosa cuando alcanza los lugares donde
interacciona con el hospedador.

e Estabilidad y viabilidad durante la vida dtil del producto en
el que se administra, el cual debe contener la cantidad de
microorganismos necesarios para proporcionar el beneficio.

Adaptada de FAO/WHO, 2006

El uso de los probidticos ocupa un lugar
cada vez mas importante en la medicina
clinica y, en este contexto, se hace
necesaria la actuacion farmacéutica
para garantizar un uso correcto»

tiendo una administracion dosificada con efecto terapéutico.
Hay cientos de tipos de probidticos en las farmacias.

El uso de éstos ocupa un lugar cada vez méas importante en
la medicina clinica y, en este contexto, se hace necesaria la
actuacion farmacéutica para garantizar un uso correcto. Se-
gln se desprende de las declaraciones consensuadas del
Workshop «Probiéticos y salud: Evidencia cientifica», la Socie-
dad Espafiola de Probiéticos y Prebiéticos apuntd ya en 2009
que los efectos beneficiosos para la salud deben demostrarse
mediante estudios realizados en poblacion humana con me-
todologia cientifica adecuada*?. Por otro lado, los efectos salu-
dables demostrados para una cepa microbiana especifica no
son extrapolables o atribuibles a otras cepas de la misma es-
pecie’?. Ademas, una cepa microbiana con categoria de pro-
biético por haber demostrado eficacia en una indicacion con-
creta no es necesariamente valida para otras indicaciones!?.

La eficacia de algunas cepas probidticas esta documen-
tada para indicaciones concretas de salud gastrointestinal
y sobre el sistema inmunitario. Existe una amplia evidencia
cientifica que avala la eficacia de determinadas cepas pro-
bidticas en procesos agudos del aparato digestivo. Sin em-
bargo, el uso de probidticos en procesos gastrointestinales
cronicos es mucho mas limitado. A la hora de recomendar
un probidtico determinado, conviene también tener en
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Tabla 4. Cepas e indicaciones con evidencia

de grado 1ay 1b

Indicacion Cepas

Tratamiento de |a diarrea
infecciosa aguda en nifios

Lactobacillus rhamnosus GG,
Saccharomyces boulardii

Tratamiento de la diarrea
aguda en adultos

Enterococcus faecium LAB SF68

Prevencion de la diarrea
asociada a antibiéticos
en nifios

S. boulardii, L. rhamnosus
GG, Bifidobacterium lactis,
Streptococcus thermaphilus

Prevencion de la diarrea
asociada a antibidticos
en adultos

E. faecium LAB SF68, S. boulardii,
L. rhamnosus GG, L. casei
DN-114 001 en leche fermentada,
Bacillus clausii, L. acidophilus CL
1285 + L. casei LBC8OR

Prevencion de la diarrea por
Clostridium difficile
en adultos

L. caseiDN-114 001 en leche
fermentada, L. acidophilus +
Bifidobacterium bifidum, L.
acidophilus CL 1285 + L. casei

LBC8OR, S. boulardii

Terapia coadyuvante para
erradicacion de Helicobacter
pylori en adultos

Mejora de la remision de
colitis ulcerosa y pouchitis

Tratamiento sintomatico de
la mala digestion de lactosa
en adultos

L. rhamnosus GG, B. clausii, S.
boulardii, L. reuteri ATCC 55730

Escherichia coliNissle 1917,
VSL#3®

Yogur con L. bulgaricus + S.
thermophilus

Gufa Practica de la Organizacion Mundial de Gastroenterologia: probidticos y
prebidticos. Octubre 2011%.

cuenta que las evidencias cientificas observadas sobre un
tipo de poblacién no son extrapolables a otra poblacion que
varie en edad (nifios y ancianos) o en estado fisiolégico (por
ejemplo, gestacion y lactancia)®.

Una muestra evidente de la utilidad de los probiéticos en
la practica clinica es la Guia Practica de la Organizacién
Mundial de Gastroenterologia: probiéticos y prebidticos®.
La tabla 4 resume algunas de las indicaciones con eviden-
cia de grado 1lay 1b resefiadas en la Guia de la Organiza-
cion Mundial de Gastroenterologia (WGO, World Gastroen-
terology Organisation) en su edicion de 2011.

Los simbidticos son combinaciones apropiadas de pro-
bidticos y prebidticos. Los probiéticos ayudan a equilibrar
la microbiota. Estos perduran un tiempo en nuestro intes-
tino y finalmente son expulsados con las heces. Mientras
estan en nuestro intestino, y gracias a su mayor capacidad
de adhesion a la mucosa intestinal, contribuyen a la elimi-
nacion de los microorganismos nocivos, lo que favorece la
restauracion de la microbiota. Por otro lado, los prebidticos
son fibras que representan el alimento de la microbiota, es-
timulando el crecimiento o la actividad de una o varias bac-
terias del colon. Por ello, el consumo de simbidticos hace
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que la recuperacion de la microbiota sea mas rapida. Ade-
mas, como el prebidtico es una fibra, mejora el peristaltis-
mo e incrementa la rapida eliminacion de las toxinas.

Mas alla de la relacion de la microbiota con las enferme-
dades gastrointestinales, los avances de los Ultimos afios
han aportado nuevos datos que indican que la microbiota
también esta implicada en trastornos que tienen poca rela-
cion aparente con el intestino, como obesidad, sindrome
metabdlico, enfermedad atdpica, enfermedad cardiovascu-
lar, enfermedades autoinmunes, esquizofrenia y autismo,
pues se han encontrado interacciones entre la microbiota
intestinal y el sistema nervioso central'*!®. Estas enferme-
dades conllevan cambios notables en la microbiota, de for-
ma que la poblacién de bacterias intestinales difiere de la
de los individuos sanos'. Por ejemplo, se ha observado que
los patrones de colonizaciéon microbiana infantil son dife-
rentes en funcion del indice de masa corporal materno. En
este sentido, la microbiota podria actuar como marcador
para predecir un posible futuro riesgo de obesidad'®. Es
mas, algunos estudios muestran que la administracion de
determinados géneros de bacterias puede disminuir la ma-
sa grasa en animales obesos o sometidos a dietas hipergra-

El farmacéutico deberia formarse
adecuadamente para conocer los
probidticos y entender “por qué
y para qué” sirven»

sas, lo que abre lineas interesantes de investigacion en el
campo de la prevencion de la obesidad. Esto significa que en
el origen multifactorial de este trastorno de la alimentacion, la
microbiota es otro factor que debe tenerse en cuenta.

Otra area de interés de los probidticos es la posibilidad
de trasplantar las heces de un individuo sano a un indivi-
duo enfermo. Hasta el momento, sélo se ha desarrollado
un estudio de trasplante fecal en pacientes con diabetes de
tipo 2 a nivel experimental, y se ha comprobado que se re-
ducian los marcadores de inflamacién, aunque no se han
observado pérdidas de peso, si bien es cierto que la inter-
vencion fue a corto plazo. Aunque en la actualidad todavia
no esta controlada totalmente la efectividad y seguridad de
este tipo de terapia, un reto es identificar bacterias propias
del intestino con efectos saludables y, posteriormente, ais-
larlas y caracterizarlas para comprobar su seguridad y efi-
cacia para los seres humanos para, finalmente, producirlas
a mayor escala y combinarlas en una proporcion adecuada
para tratar o prevenir determinadas patologias.

En relacion con las potenciales contraindicaciones e inte-
racciones de los probidticos, éstos se consideran seguros, sin
interacciones ni efectos secundarios. Se ha observado algun
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sujeto a prescripcion médica. Medicamento no financiado por el

Sistema Nacional de Salud.

caso en el que se asocian a un incremento del meteorismo, que
acostumbra a ser transitorio. En pacientes con patologias diagnos-
ticadas (por ejemplo, inmunodeprimidos) con o sin tratamiento, hay
que consultar al médico antes de aconsejar la toma de probioticos.

En conclusion, los probiéticos pueden utilizarse para mejorar
la simbiosis entre la microbiota intestinal y el huésped, asi como
en la prevencion o tratamiento de algunas enfermedades a tra-
vés del restablecimiento de estados de disbiosis. De ahi que el
uso de probidticos sea indudablemente un area de gran interés,
y una estrategia prometedora en las situaciones anteriormente
descritas, aunque existen todavia numerosos interrogantes cien-
tificos sin resolver. El farmacéutico deberia formarse adecuada-
mente para conocer los probiéticos y entender «por qué y para
qué» sirven, pues ello le permitira seleccionar y recomendar
aquellos productos mas adecuados en cada situacion, tanto pa-
ra la prevencion como para el tratamiento. @
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