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Como mejorar
la microbiota

Los microorganismos que colonizan el cuerpo humano son

una parte funcional, constitutiva y necesaria. Gracias a las
investigaciones en el campo de la microbiota, estos microorganismos
han pasado a considerarse posibles soluciones a muchos problemas
de salud, debido a que son fundamentales para la absorcién de
ciertos nutrientesy a que ayudan al organismo a protegerse

de los patdgenos.
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LorenaVega  Conceptos Fundamentales
Farmacéuticas comunitarias « Microbiota autéctona. Conjunto de comunidades microbianas que colonizan
de forma estable la superficie epidérmicay los conductos y cavidades cor-
porales que se comunican con el exterior. Habitualmente la relacion es mu-
tualista.

« Probiéticos. Microorganismos vivos que, administrados en cantidades ade-
cuadas, confieren beneficios para la salud del hospedador. Los mas comu-
nes son los lactobacilos y las bifidobacterias.

« Prebioticos. Compuestos no digeribles presentes en la dieta que estimulan
el crecimiento o laactividad de los microorganismos autoctonos, resultando
en un beneficio para la salud.

» Simbioticos. Mezcla de uno o mas organismos probioticos con uno o varios
compuestos prebioticos, cuya administracion potencia sus efectos benefi-
ciosos.
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tendencias

«Estudios recientes han demostrado que el microbioma es un elemento
clave en la funcion cerebral, y que puede estar relacionado
con numerosos trastornos neurologicos»

Tabla 1. Ejemplos de la nomenclatura utilizada para los microorganismos
probidticos

Designacion

Genero
de cepas

Especie Subespecie

Lactobacillus rhamnasus Ninguna GG

Bifidobacterium longum Longum 35624

Bifidobacterium animalis Lactis DN-173 010

Clasificacion

Probidticos

Las cepas seidentifican por su género, especie, subes-
pecie (sicorresponde)y una designacion alfanumérica.
Segunlas pautas de laOMS/FAQ, los fabricantes de pro-
bioticos deben registrar sus cepas con un depositario
internacional, quien le otorga una designacion adicional
alas cepas(tablal).

Prebidticos

Los principales prebioticos son:

« Inulina.

- Oligofructosa(FOS).

- Galacto-oligosacaridos (GOS).

- Lactulosa.

- Oligosacéridos de la leche materna (HMO).

- Otros: alfa-galactosidos, xilooligosacaridos, etc.

Aplicaciones de los probidticos (figura 1)

Gastroenterologia

En este campo es donde se han centrado la mayoria de
los estudios y existe mayor evidencia. Enlas tablas 2y 3
seresumen las principales indicacionesy su nivel de evi-
dencia.

Otros usos en gastroenterologia son: erradicacion de
Helicobacter pylori, prevencion de la diarreainducida por
la radiacion, enfermedad diverticular, enfermedad de
Crohn, flatulenciay distension abdominal...

Ginecologia y obstetricia
La flora vaginal esta compuesta mayoritariamente por
Lactobacillus, cuya funcion principal es proteger la mu-

Designacion de depositario

Nombre del
producto

Sobrenombre

de cepas internacional de cepas

ATTC 53103 LGG Culturelle

NCIMB 41003 Bifantis Align

CNCM I-2494 Bifidus regularis Activia yogur

Grado de evidencia

+ 4 Gastroenterologia: diarrea, sindrome del intestino
irritable (SII), estrenimiento...

Alergia Infecciones ginecoldgicas

Dermatologia:
atopia, acné

Enfermedades )
neuroldgicas Diabetes,

obesidad

1§
Vv

Novedad en la aplicacién +

Figura 1. Principales aplicaciones en la practica clinica y grado de evidencia

cosafrente alacolonizacion de microorganismos pato-
genos. Loslactobacilos predominantes en lavagina son:
L. crispatus, L. iners, L. jensenii, L. gasseri, L. salivarius y
L. vaginalis, y en menor medida los colonizadores del tu-
bo digestivo, como L. rhamnosus, L. caseiy L. plantarum.
Su disminucién (dishiosis) conduce a la aparicion de va-
ginosis bacteriana y vaginitis candidiasica, por lo que el
uso de probioticos puede tener efectos beneficiosos en
la tasa de curaciony recurrencias (tabla 4).

Infecciones urinarias

Tradicionalmente se ha creido que el tracto urinario era
estéril, pero se han identificado varios géneros de mi-
croorganismos, como Lactobacillus, Gardnerella, Strep-
tococcus, Staphylococcus, etc., que constituyen el uro-
bioma.
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Cémo mejorar la microbiota

Tabla 2. Indicaciones en pediatria de probiéticos en gastroenterologia
(guia de la Organizacion Mundial de Gastroenterologia [WG0], 2017)

Indicacion

Diarrea aguda
infecciosa

Dosis

250-750 mg/dia
(5-7 dias)

Cepas
Saccharomyces boulardii CNCM I745 (1)

L. rhamnosus GG (1)
>10° UFC/dia

L. reuteri DSM 17938 (2) (5-7 dias)

10%a 4 % 10° UFC (5-7 dias) | Producir bacteriocinas

Diarrea asociada
a antibidticos

LGG (1) 1-2 x 10" UFC

S. boulardii (1) 250-500 mg

Colico del lactante

L. reuteri DSM 17938 (1) 10° UFC 1vez/dia

durante 21 dias

Mecanismo Accion terapéutica

Reducir la severidad
y la duracion de
la diarrea

Competir por los loci

Normalizar la

Conservar la microflora

permeabilidad

de la membrana . ’
Mejorar los sintomas

Niveles de evidencia: (1) Revision sistematica de ensayos aleatorizados; (2) Ensayos aleatorizados o estudio observacional con efecto impactante.

Tabla 3. Indicaciones en adultos de probidticos en gastroenterologia
(guia de la WOG) y nivel de evidencia

Indicacion

Diarrea aguda

Diarrea
asociada
a antibidticos

Diarrea
del viajero

Sindrome
del intestino
irritable (SI1)

Estrefimiento

Cepas
Saccharomyces boulardii CNCM |-745 cepa cerevisiae (2)

L. acidophillus CL1285 y L. casei (BIO-K+ CL1285)(1)

L. rhamnosus GG (1)

L. casei DNTI4, L. bulgaricus y Streptacaccus thermaphilus (1)
S. boulardii CNCM |-745 cepa cerevisiae (1)

L. acidophilus NCFM, L. paracasei Lpc-37, Bifidobacterium lactis Bi-07,
B. lactis BI-04 (2)

Bifidobacterium bifidum W23, B. lactis W18,

B. longum W51, Enterococcus faecium W54,

L. acidophilus W37y W55, L. paracasei W72,

L. plantarum W62, L. rhamnasus W71y L. salivarius W24 (2)

L GG, S. boulardii
L. acidaphilus + L. bulgaricus

L. plantarum 299v (DSM 9843)(2)

L. rhamnasus NCIMB 30174, L. plantarum NCIMB 30173, L. acidophilus
NCIMB 30175 y Enteracoccus faecium NCIMB 30176 (2)

FOS + L. paracasei Lpc37, L. rhamnosus HNOOT, L. acidophilus NCFM
y B. lactis HNO19

Dosis recomendada
5 x 10° UFC/capsula 0 250 mg 2 veces al dia

>10° UFC/2 veces al dia
10° UFC/2 veces al dia
>10° UFC/dia

5 x10° UFC 0 250 mg 2 veces al dia

1,70° UFC

10° UFC/g (5 g 2 veces al dia)

10 000 millones de UFC 1vez al dia
10 000 millones de bacterias

6 g FOS +10°-10° UFC/dia

Niveles de evidencia: (1) Revision sistematica de ensayos aleatorizados; (2) Ensayos aleatorizados o estudio observacional con efecto impactante; (3) Estudio de cohorte
controlado no aleatorizado/seguimiento.

«Varios estudios demuestran la eficacia de determinados probidticos
en patologias del sistema urinario, especialmente
en mujeres menopausicas»
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tendencias

«_os probioticos modulan la respuesta inmune e inflamatoria
del intestino, ya que estimulan la produccion de citoquinas
e interactuan con las células inmunitarias de la mucosa intestinal»

Tabla 4. Principales aplicaciones de probidticos en ginecologia

y obstetricia
Aplicacion

Tratamiento de la
vaginosis bacteriana
(VB)y prevencion

de recurrencias

Tratamiento de

la vulvovaginitis
candidiasica (VVC)
y prevencion de
recurrencias

Eliminacion preparto
de S. agalactiae

Mastitis infecciosa
de la lactancia

Mecanismo

Blogueo de la
adherencia al epitelio
vaginal del patégeno

Produccion de
antimicrobianos:
bacteriocinas, H,0,
y acido lactico

Acidificacion del
medio

Accion terapéutica

Regeneracion
de la flora

Aumento de la tasa
de curacion

Prevencion de
recidivas

Vias ADM y dosis

» Oral: minimo 10° UFC/dia
« Vaginal: al menos 10° UFC/dia
(6vulos y tampones)

« Primoinfeccion
(alavez o tras tratamiento
farmacologico):

5-10 dias via vaginal o 15-30
dias via oral
« Prevencidn de recurrencias:
igual posologia durante
un minimo de tres ciclos

Cepas mas utilizadas

L. acidophilus
L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14
L. casei
L. rhamnosus (Lcr35)
L. gasseri
L. brevis CD2
L. salivarius FV2
L. fermentum LF15
L. plantarum LPO1

Eliminacién en el

canal preparto y

evitar infeccion
neonatal

1capsula oral (semana 26 a 38
de gestacion)

Estudio con
L. salivarius CECT 9145
(Ocana, 2019)

Colonizacion de
los conductos
galactoforos

Tabla 5. Posibles indicaciones de probidticos en alergia

Indicacion

Dermatitis atdpica
(mayoria de los estudios)

Probidticos
estudiados

y bifidobacterias:
L. rhamnosus LC705
L. rhamnosus GG

B. brevis

B. longum M63...

Diversas cepas de lactobacilos

Rinitis alérgica

L. acidophilus

L. paracasei-33

NCFM, B. lactis BI-04, L. casei,

Otros usos:
asma, alergia alimentaria

Mecanismo

Efecto inmunomodulador

Produccion de citoguinas

Mejoran la barrera intestinal

Estudios con cepas
de leche materna:
L. salivarius CECT5713 y PS2
L. fermentum CECT5716

Accion terapéutica

Mejoria en atopia
moderadamente grave

« Posible mejora de los sintomas
« |, crisis
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Como mejorar la microbiota

«LLa dieta es un factor sumamente importante para definir
la composiciony la funcionalidad de la microbiota»

Varios estudios demuestran la eficacia de determina-
dos probioticos(L. crispatusy L. rhamnosus)en patolo- f
gias del sistema urinario, especialmente en mujeres me- . Ecosistema
nopausicas. 2 aios maduro
Alergologia e inmunologia I
Los probioticos modulan la respuesta inmune e infla- l
matoria delintestino, ya que estimulan la produccion de I
citoquinas e interactuan conlas células inmunitarias de
la mucosa intestinal (tabla 5). Proteinas_~ 12 meses
Otros usos

También se han realizado estudios sobre su eficacia en:
afecciones cutaneas(acné, psoriasis, rosacea), alteracio-
nes neuroldgicas, problemas dentales(caries, gingivitis,
candidiasis)y otras patologias como obesidad o diabetes
y estados fisiologicos como embarazo y lactancia.

9 meses

Aplicaciones de los prebiéticos Proteinas

Enlatabla 6 se indican las aplicaciones de los prebioti-
cos en gastroenterologia, sistema vascular, diabetes,
obesidad, encefalopatia hepaticay leches infantiles, asi
€como sus mecanismos de accion.

4—— Proteobacterias

4—— Bacteroides

Polisacaridos
complejos

Tabla 6. Principales aplicaciones
de los prebioticos

6 meses

|4— Firmicutes

Aplicacion Mecanismo de accion
Gastroenterologia: Aumentan la biomasa y la retencion Polisacéridos
Estrefiimiento de agua simples
Colon irritable Regulan el transito intestinal 3 meses
Cardiovascular Inhiben la sintesis endégena
de colesterol Oligosacaridas
(lactosa...) _
Diabetes Retrasan el vaciado gastrico
Reducen la resistencia a la insulina Lactobacillus y
Bifidobacterium
Obesidad Aumentan la sensacién de saciedad
Encefalopatia hepatica | Disminuyen los compuestos Alimentos que se Edad  Microorganismos
nitrogenados (lactulosa) introducen en la dieta que se incorporan

- : - alaflora intestinal
Leches infantiles Generan un ecosistema similar al que
induce la leche materna (FOS y GOS)

Figura 2. La microbiota autdctona y el microbioma
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Como mejorar la microbiota

Segun la guia WG0 (2017),
el etiquetado de los
probidticos debe incluir:

0 Denominacion de la cepa

Identificacion de especie y género
de los microorganismos

e Condiciones de almacenamiento recomendadas

Recuento de microorganismos viables de cada
cepa al final de su vida util

e Dosis recomendada de producto para ser efectivo

e Descripcion del efecto fisioldgico

0 Inocuidad en las condiciones de uso recomendadas

Informacion de contacto para vigilancia tras
la comercializacion

Dieta y microbiota (figura 2)
La dieta esun factor sumamente importante para defi-
nir la composicion y la funcionalidad de la microbiota.
Los cambios enlasrutinas dietéticas(ayunos prolonga-
dos, viajes, alteraciones horarias...) afectan a los mi-
croorganismosy, consecuentemente, a la salud.
Ademas, la dieta de la mujer embarazada o en perio-
dodelactanciadeterminalamicrobiota delbebé. Laco-
lonizacion microbiana empieza en el momento del naci-
miento, y va evolucionando en funcion de los cambios
dietéticos hastaalcanzar un ecosistema maduro en tor-
no alos 2 afos de edad.
Beneficios de una dietarica en pre y probidticos:
« Aumento de la absorcion de vitaminas y minerales.
- Mayor aprovechamiento de nutrientes no digeribles.
» Mejora del perfil lipidico.
- Disminucion, o ausencia, de sintomas digestivos por
laingesta de productos con lactosa.

Tabla 7. Factores que modifican
la flora intestinal

Factores externos

« Edad/menopausia

« Estrés

« Farmacos, quimio o radio

« Habitos alimentarios o laborales
« Tabaco, alcohol, contaminacion

Afecciones infecciosas agudas

« Sindrome del intestino irritable (SI1)
« Estrefimiento

« Gastroenteritis infecciosas agudas

« Distension abdominal funcional

« Patologias inflamatorias intestinales

» Mejora del transito intestinal.

« Prevencion del cancer colorrectal.

« Menor aparicion de calicos del lactante.

« Remision temprana de procesos infecciosos y/o alér-
gicos.

« Prevencion de la diarrea del viajero.

Las dietas con restricciones estrictas de alimentos no
solo pueden generar deficiencias nutritivas: también
pueden provocar deficiencias en la funcionalidad de la
microbiota intestinal (tabla 7).

Enunadietaricaen grasas se encuentra alterada la
relacion Firmicutes/Bacteroidetesy desciende la diver-
sidad bacteriana. Por el contrario, las dietas ricas en
fibra producen un aumento de las cepas bacterianas
mas beneficiosas. Ademas, debido a su actividad pro-
biotica, la fibra requla los niveles hormonales respon-
sables de la sensacion de saciedad y el balance ener-
gético.

- Dieta exenta de gluten. El gluten ejerce una accion
prebiotica, y suexclusién produce cambios enlacom-
posicion de la floraintestinal que pueden comprome-
ter la funcionalidad del sistema inmunitario.

- Dietaexentade lactosa. Los probidticos presentesen
los derivados lacteos modulan lamicrobiotaintestinal,
mejoran la tolerancia a la lactosa y favorecen su de-

«Los probioticos presentes en los derivados lacteos modulan
la microbiota intestinal, mejoran la tolerancia a la lactosa
y favorecen su degradacién por enzimas bacterianas»
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tendencias

«La evidencia cientifica ha demostrado que los efectos beneficiosos
de los probioticos dependen de la cepa utilizada, de la dosis

y de la duracién del tratamiento»

gradacion por enzimas bacterianas. También existen
cepasde L. acidophilusy L. delbrueckii bulgaricus con
actividad lactasa.

- Dieta cetogenica. La dieta cetogénica podria tener
efectos beneficiosos en pacientes con epilepsia re-
fractaria que sufren alteraciones de la microbiota in-
testinal.

Indicacion farmacéutica

Enlafarmacia se dispone de una gran variedad de pro-
bioticos y prebidticosy, ala hora de seleccionar el mas
adecuado en cada caso, es fundamental tener en cuen-
talas caracteristicas del paciente y sus habitos alimen-
tarios, asi como considerar las posibles patologias y si-
tuaciones fisiologicas (embarazo, lactancia...) y los
medicamentos que toma. Una vez seleccionado el pro-
ducto méas adecuado, tanto en composicion como en
forma farmaceéutica, es fundamental informar sobre la
posologia, formade administraciony duracion recomen-
dada del tratamiento, y advertir sobre condiciones es-
peciales de conservacion.

Consejos para un uso correcto

La evidencia cientifica ha demostrado que los efectos

beneficiosos de los probioticos dependen de la cepa uti-

lizada, de la dosisy de laduracion del tratamiento. Ade-
mas, para obtener un efecto adecuado deben sequirse

las indicaciones descritas por el fabricante respecto a

las pautas de administracion y la conservacion de los

preparados.
Las recomendaciones generales son:

- No administrar junto a alimentos ni con bebidas frias.
En caso de utilizar antibioticos, separar las tomas por
lo menos 2 horas.

» Dejar reposar el preparado unos minutos antes de su
ingesta(sies preciso reconstituirlo, es mejor dejarlo).

» Recordar que, para consequir el efecto deseado, es
fundamental una buena adherencia al tratamiento.

- Debe conservarse en lugar fresco (a menos de 25 °C)
y seco, salvo que sea necesario su conservacion en
frigorifico (2-8 °C). @
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