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Este articulo analiza el efecto de los probidticos en los sintomas del sindrome del
intestinoirritable, un trastorno digestivo comun en personas menores de 50 afios.
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>>> RESUMEN

Introduccién: El sindrome del intestino irritable
es un trastorno digestivo frecuente en personas menores
de 50 afios, caracterizado por dolor abdominal,
estrefiimientoy diarrea.

Objetivo: Analizar el efecto de los probidticos
sobre los sintomas clinicos del sindrome del intestino
irritable en pacientes adultos.

Métodos: Se realizd una revisién de alcance, con
el uso de la base de datos de la biblioteca virtual de la
Universidad César Vallejo, que incluyd Scopus, PubMed,
Proquest y EbscoHost. utilizando como términos de

busqueda a probidticos, sindrome de intestino irritable y
tipo de estudio Se seleccionaron estudios publicados
entre 2016 y junio 2021; en cualquier idioma y que
involucraran pacientes mayores de 16 afios, con
diagndstico de Sl segun los criterios de ROMA Il y/o
ROMA 1V y que incluyeran suplementaciéon con
probidticos. Se excluyeron gestantes y aquellos con
cambios de la medicacidn antes o durante la ejecucion del
estudio. Se encontraron 4989 articulos y se seleccionaron
18 ensayos clinicos. Resultados: Los probidticos mas
utilizados fueron Lactobacillus, Bifidobacterium y Bacillus
coagulans, ademds en 13 de 18 estudios se demostré una
mejora del dolor abdominal, la diarrea, estreiiimiento o
hinchazén abdominal del sindrome del intestino irritable,
la duracién del tratamiento oscilé entre 4y 16 semanas, y
la dosis de los probidticos, administrados de manera
individual o en combinaciones de varias cepas, se
encontré enelordende 10°a 10 UFC/dia.
Conclusiones: Los probidticos mejoran los
sintomas del sindrome del intestino irritable en los
pacientes durante su tratamiento.
Palabras clave: dolor abdominal; Lactobacillus;
probidticos; sintomas; sindrome delintestinoirritable.
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>>> INTRODUCCION

El sindrome del intestino irritable (SIl) tiene
manifestaciones crdénicas como dolores abdominales
frecuentes, distensidon causada por la alteracion de la
consistencia y frecuencia de las heces en diarrea,
estrefiimiento y en muchas ocasiones se presentan
ambos sintomas, por lo cual el cambio de la consistencia
delas heceses constante. (1)

La prevalencia del Sll en el mundo varia entre el
10y 35 % segun la poblacidon y los criterios utilizados para
su diagndstico. Entre las causas y mecanismos que
explican el SlI se considera a la predisposicién genética, la
inflamacién intestinal, la interaccién del eje cerebro-
intestino, el sobrecrecimiento bacteriano, la intolerancia
aladietaylostrastornos psicoldgicos. (2)

El SII se clasifica en 4 subtipos segln la forma
predominante de las heces o la frecuencia informada por
el individuo: Sll con estrefiimiento (SII-E); SII con diarrea
(S1I-D); SII con habito intestinal mixto (SIl- M); o SIl no
clasificado (Sl1-U), en el que la forma o frecuencia de las
deposiciones no permite clasificar al paciente con
precisidn en los otros 3 subtipos. (3)

Los probidticos son microorganismos vivos que
no son patdgenos. Se sabe que producen varios efectos
beneficiosos, como alterar la respuesta inmune del
huésped en el tracto gastrointestinal y reducir el
crecimiento de algunos organismos patégenos, al mejorar
el equilibrio microbiano. Estos pueden consumirse en
forma de alimentos y en suplementos dietéticos. Varias
cepas se utilizan como probidticos y estas incluyen:
Lactobacillus, Bifidobacterium e incluso Saccharomyces.

(4)

Los médicos sugieren que ciertos probidticos
podrian aliviar los sintomas del SIl debido a su
accesibilidad, seguridad y potencial beneficio. Sin
embargo, la eleccidn especifica de probidticos para el Sli
aun no esta clara. Tanto los profesionales de la salud como
los pacientes tienen dudas sobre cudles probidticos son
efectivos para tratar los trastornos digestivos. Estas dudas
se deben a que muchos probidticos en el mercado se
venden como suplementos alimenticios, a menudo sin
pruebas claras de su eficacia. (5)

En esta revision de alcance se considera como
objetivo analizar el efecto de los probidticos sobre los
sintomas clinicos del Sl en pacientes adultos.

>>> METODOS

La busqueda de los estudios se realizd en las
bases de datos siguientes: Scopus, PubMed, EBSCO Host
y ProQuest. Los términos de busqueda se basaron en 3
aspectos: probidticos, sindrome de intestino irritable y
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tipo de estudio, con sus términos MESH corres-
pondientes, y el uso de operadores booleanos ORy AND
(veranexo 1).

Después de obtener los articulos encontrados por
los buscadores se procedio a agregar los registros de cada
buscador en la pagina web https://www.myendnoteweb.-
com, en la que se eliminaron los articulos duplicados, a
través de la herramienta busqueda de duplicados.

El tamizaje de los articulos fue realizado por dos
revisores independientes, autores de esta revision. Se
eliminaron registros por titulo y resumeny la elegibilidad
estuvo basada en criterios con relacién ala pregunta PICO
(Patien, Intervention, Comparison, Outcomes) en relacién
con la distensidon abdominal, diarrea, dolor abdominal y
estrefiimiento. Los articulos elegidos se ingresaron en un
cuadro resumen para mostrar el autor, afio de aplicaciony
resultados observados en los grupos de tratamiento con
probidticos frente a placebo.

Los criterios de inclusién fueron:

Ensayos clinicos aleatorizados y controlados

Publicados entre 2016y junio 2021

Pacientes > 16 afios en los estudios

Que en la intervencion se considerara la suplementacion
con probidticos

Diagnéstico de Sll de acuerdo con los criterios de ROMA
1y ROMAIV (6)

Los criterios de exclusion fueron:

Que los participantes tomaran medicamentos que
modifiquen los sintomas gastrointestinales, exonerados
solo cuando fuera por rescate de la sintomatologia grave
del Sl
Gestantes

Que los participantes experimentaran cambios de
medicacidn 4 semanas antes del iniciado el estudio o
durante su ejecucion.

Que incluyeran participantes con cirugias por cancer de
colon.

Estudios retractados por la revista en la que se
publico

Enlafigura 1 se muestra el flujograma del proceso
de seleccion de los articulos para la discusion, de acuerdo
conlaguiadeladeclaracion PRISMA 2020. (7) De los 4989
articulos identificados, se seleccionaron 18 ensayos
clinicos doble ciego, de los cuales el 61,1 % se
desarrollaron en Asia, principalmente en India, Corea del
Sur, China. Bangladesh e Israel y el 38,9 % en Europa,
principalmente en ltalia, Polonia, Alemania, Eslovenia y
Croacia.



> >Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de
identificaciony seleccién de literatura.
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~>> RESULTADOS

En la tabla 1 se muestra que los principales
probidticos para el tratamiento de la sintomatologia del
SIl en el periodo del 2016 al 2018 fueron cepas de
Lactobacillus evidenciado en 6 de 8 estudios (75 %)
correspondiente a Mezzasalma V y otros, (8) Smid A y
otros, (10) Hod K y otros, (11) Cremon C y otros, (12)
Ishaque S y otros, (13) Shin S y otros; (14) asimismo 4
ensayos clinicos de los 8 (50 %) indican la aplicacion de
Bifidobacterias observados en Mezzasalma V y otros, (8)
Smid Ay otros, (10) Hod Ky otros, (11) Ishaque S y otros,
(13) 3 estudios consideraron a Streptococcus
thermophilus (10,11,13) combinado con Lactobacillus y
Bifidobacterium, 1 ensayo clinico a Bacillus coagulans (9)
y en 2 investigaciones utilizaron Lactococcus lactis (11,13)
como parte de una mezcla probidtica. En 5 de los 8
ensayos clinicos (62,5 %) se encontré que mejoraron al
menos uno de los sintomas del SI1 de manera significativa.

Sun Y y otros, (15) utilizaron Clostridium
butyricum con una dosis de 1,5 x 10’ (UFC/g) y redujo
significativamente la puntuacién en la escala de gravedad
de los sintomas del SI1 (IBS-SSS) en el grupo probidtico en
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comparacién con el grupo placebo. Sin embargo, no hubo
diferencia en las puntuaciones de los componentes del
dolor e hinchazén abdominal, por lo que se requieren
mas investigaciones con este microorganismo. (15) Todos
los estudios (8,9,13) con un contenido en el orden de 10°
UFC/dia mejoraron al menos uno de los sintomas del SlI,
en comparacion con los tratamientos con contenidos en
el orden de 10" y 10" UFC/dia que presentaron
resultados contradictorios en relacion con el beneficio de
los sintomas del SII.

> >Tabla 1. Ensayos clinicos elegidos en relacidon con
el efecto de los probidticos sobre los sintomas clinicos del
sindrome delintestinoirritable 2016-2018

Tratamientos y resultados
Autor, afio Sintoma
(oetitadoy Probiaticos utilizados frente a placebo Sig. (p)
F1: Con 5 * 10° UFC de ambos Lacrobacillus
Mezasalma ¥y | HA acidophilus y L. reutert, e inulina. <0001%* F1yF2
otros. ™ 2016 (% recu) F2: Con 5 » 10° UFC tanto de L. plantarum, L. vs_placebo
rhamnosus ¥ B. animalis subsp. Lactis, e mulina,
(puntos) 0,0037++
Majeed My g‘? » ) Compriniido de Bacillus g MTCC s836 een 2 x -0
omos@2016. (RIS 1 0o ypcigi e
DA (puntos) 0.0001%*
1 | DAGorecu) | Leche fermentada con L acidophilus La-5® (18 x 107 | STpe activey
Smid Ay otros, 10 , & | placebo: p~0.05
i ufc/g) y Bifidobacterium animalis ssp. lactis BB-12€ (2.5 p——
- 107 UFC/s 2 : f 3
HA (% recu.) 107 UFC/g), fibra (2%) v 5. thermaphilus placebo: p< 0,05
Hod Ky ofros 0 | DA (%recu) | BIO-25, (2.5 x 101 UFC) con 11 cepas entre 0.203
Gots HA (% recu) lactobaciilus spp, Bifidabacterium spp, . thermophiius |
- ST3 y Lactacoccus lactis SLo. .
Cremon C'y Lactobacillus paracasei CNCM I - 1572 (capsula que
0336
omos22018 | PA®™) | Contenia ol menos 2.4 x 101 clulas viables) A
DA (puntos) Bio-Kult, 14 cepas bacterianas, 2 x 10° de UFC por < 0,001%+
hogu & capsula_ [Bacillus subsiiis PXN 21, 04 cepas de
an Bifidebacterium spp. 07 cepas Lactobacillus spp.
otros, ¥ 2018 . "
. Lactococcus lactis PXN 63 y Streptococcus thermophilus
HA (puntos) | pyngg), <0004+
DA Grupo activo:
Shin §y otros, 19 | (variacién) Lactabacillus gassert BNRI7 (250 mg por capsula, 6mg | p= 0.01+%
2018 HA de maltodextrina, 35 % de celulosa) 10" UFC/dia. Grupo placebo
(vanaci6n) P> 0,05
e 0276
Sun Yy otros1 | (variaciém) Cipsula de Clostridium butyricum de 420 mg, 1.5 x 107 =
2018 Clg).
Ry e 0,485
(variacion)
sig: Tes avo (p< 0.03), “*es alta gnify (p~ 0.01); Diarrea: D; DA: Dolor Abdominal: HA: Hinchazén o distensidn

abdomunal. F: Formula, UFC. Umdad formadora de colomia; recu: recuperado. El témuno vanacion ¢s en referencia al puntaje de la escala de gravedad de
los smtomas del SIT

En la tabla 2 durante el 2019 a 2021 se mantiene
la tendencia del uso de Lactobacillus en el tratamiento
del SlI, en 7 de los 10 estudios (70 %) correspondiente a
Lee Sy otros, (16) Bonfrate L y otros, (19) Kim J y otros,
(20) Martoni Cy otros, (21) Skrzydto By otros, (22) Liu Yy
otros, (24) y Skrzydlo By otros; (25) pero también en igual
proporcion de estudios se aplicé Bifidobacterias en Lee S
y otros, (16) Andresen V y otros, (18) Bonfrate L y otros,
(19) Kim J y otros, (20) Martoni Cy otros, (21) Skrzydto By
otros, (22) y Skrzydlo By otros; (25) este ultimo considerd
ademas a S. thermophilus, (25) y 2 ensayos utilizaron B.
coagulans. (17,23) Se observdé que 8 de 10 ensayos
clinicos en este periodo (80 %) los pacientes mejoraron al
menos un sintoma del SII. También hay un estudio (21)
comparativo en el que L. acidophillus presentd mejor
reduccidon de la duracién y la intensidad del dolor
abdominal que B. animalis subs, lactis.

En cuanto al contenido de microorganismos
considerado en el tratamiento del SIl en este periodo de
los ensayos clinicos incluidos, estos generalmente se
encuentranenelorden de 109 para 8 estudios ya sea para
las cepas de Lactobacillus y Bifidobacterium, asi como en
las multicepas, en los cudles 7 de ellos (87,5 %) los
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pacientes mostraron mejoria significativa en la
sintomatologia del SlI. En el caso de la aplicacién en el
orden de 10 10 UFC en 2 estudios desarrollados en este
periodo se logré en al menos un sintoma del Sl su
mejoria. (16,21)

= > Tabla 2. Ensayos clinicos elegidos en relacion con
el efecto de los probidticos sobre los sintomas clinicos del
sindrome delintestinoirritable 2019-2021

Tratamientos v resultados

Autar, ang Sintomas x
(resultadn) Probidticos utilizados frente a placebo Sig. (p)
— HA (puntos) Cpsula con 1 x 1019 UFC de 6 cepas de Lactobacillus, 2 de 0.002 ++
otros (9 2019 Bifidob: ium, 175 mg de Fructooligosacandos (FOS) y 100
T DA (pustos) mg de inulina 0379
Madempudi R
y otros, 47 DA (puntos) Bacillus coagulans Unigue I52, 2 % 10° de UFClcapsula <1x 10t
2019.
Andresen 7'y DA (vanacion) 0,011*
. ¥ -] 1 (2
otros.™® 2020, | HA (variacién) Bifidobacterium bifidum HI- {vﬂ.::BTﬁ combinado de 1 = 10° (2 0.015%
E (variacion) SRR 0.022¢
D (vanacion) 0,039+
Bonfrate Ly

DA (puntos) | Bifidobacterium longum BB530 con 4 x 10° UFC y L. rhamnosus | <1x 10 +%

%) 202
g, 2020 HA (puatos) HNBOI con 1x 10° UFC eI
KimJy DA (vaniacién) | 4 cepas de Bifidobacrerium y L. acidophilus Capsula con 5 x 10° <0,05*
otros 29 2020. | HA (variacién) células <0,05%
Martoni Cy DA (variacion) F1: Lactob idophilus DDS-1 (1 * 10 1 UFC/dia). F2 < 0,001%*
e i 5 i )

ofros =" 2020 HA (viiacion) Bifidobacterium nm;n:‘l:J;m;nm UABla-12 (1 x < 00014+
Skr=ydlo B e Bifidobacterium Lactis, B. longum, B. bifidum y L. acidophilus,
otron 2030, | DA (Vamacién) e Floratctive 19 araj;il 0 10° UFC, FOS o1
Gupta Ay M . . 0.015%
otros % 2021 DA ( 6 B lans LBSC. L,I on del activofue | <1x107*+

PyE' de 2 x 10° esporas por gramo por sobre 27x10% +

(variacién)
DA (niimero " = . 107 -
Lin Fy otros, inicial y final) F1: Sumbiético de L.piianmr:nm CCFM8610(5%,>5 * 10 >0,05
o HA (nimero | UFC/E): MD, galactooligossciridos (GOS) y FOS ¢ wuliva. F2:
Oligosacaridos: GOS y FOS. Placebo: Maltodextrina < 0,05* (F1)
amicial y final)

SkmpdloBy [ Lo 4 cepas de Bifidobacterium, 5 de Lactobacillus y 1 de § o
otros &7 2021 thermophilus. Capsula con 2.5 x 10° células 2

Sig: *es significativo (p< 0,05); **es altamente significativo (p< 0,01); D: Diarrea; DA: Dolor Abdominal: E: Estreflimiento; HA:
Hinchazén abdominal F- Férmula: UFC: Unidad formadora de colonia. El térmano vaniacion es en referencia al puntaje de la escala de

gravedad de los sintomas del SIT

=>>> DISCUSION

En un andlisis global de todos los estudios
incluidos se observd que la combinacién de cepas de
Lactobacillus y Bifidobacterium (8,16,19,20) o su
combinacion adicional con S. thermophilus (13,25)
demostraron la mejoria significativa del dolor y la
distension abdominal.

También se observé mejoria significativa de la
diarrea y el estreiimiento, con la aplicaciéon de B.
coagulans MTCC, (9) B. coagulans LBSC, (23) B. bifidum
MIMBb75 (18) en comparacién a un placebo. El uso de
prebidticos como la inulina y los fructooligosacaridos
(FOS) en las formulas con microorganismos fue
beneficioso para mejorar los sintomas del dolor
abdominal, la distensién abdominaly el estrefiimiento en
los estudios de Mezzasalma Vy otros (8) y Lee SH y otros.
(16)

En cuanto al tiempo de tratamiento, 2 trabajos
(14,19) consideraron como minimo 4 semanas y el
tiempo maximo empleado en los ensayos clinicos fue de
16 semanas en la investigacién de Cremon Cy otros (12)
con Lactobacillus paracasei CNCM | —1572; e Ishaque Sy
otros (13) con la combinacién de cepas de
Bifidobacterium spp, Lactobacillus spp, B. subtilis PXN 21,
Lactococcus lactis PXN 63 y S. thermophilus PXN 66. La
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duracién del tratamiento mas frecuentemente empleada
es la correspondiente a 8 semanas en los estudios de Hod
K y otros, (11) Shin S y otros, (14) Lee S y otros, (16)
Madempudi Ry otros, (17) Andrensen V y otros, (18) Kim
Jy otros, (20) Skrzydlo B y otros, (22,25) de los cuales se
observo un efecto en la reduccién de los sintomas con la
aplicacion de probidticos del género Lactobacillus,
Bifidobacterium o como multicepas con otros
microorganismos como S. thermophilus, asi como
también de B. coagulans como Unica cepa. Esto difiere a
la revision sistematica de Chen M y otros, (26) quienes
concluyeron que los probidticos tuvieron un efecto a
corto plazo (4 semanas) en la reduccién de los sintomas
globalesydel dolorabdominal enel Sll.

Los probidticos pueden ayudar a reducir los
sintomas del Sl al estabilizar la microbiota intestinal y
modular la respuesta inmune al establecer un equilibrio
entre las citocinas proinflamatorias y antiinflamatorias.
(27) Lainterleucina 10 (IL-10) juega un papel crucial en la
regulacién de la inflamacién al inhibir la proliferacion de
células Th1 y células natural killer (NK), la produccién de
citocinas proinflamatorias como IL-1, IL-6, IL-12 vy el
factor de necrosis tumoral (TNF), y la produccion de
O6xidos de nitréogeno reactivos. Se demostré que
Lactobacillus y Bifidobacterium pueden influir en la
produccion de IL-10 en lineas celulares de macréfagos de
raton. (28) Sin embargo, también estos mecanismos
benéficos en la disminucién de citocinas proinflamatroias
se observaron en lineas celulares de cancer de colon con
L. reuteri DSM 25175 y L. acidophilus DSM 24936 y en
modelo experimental de colitisinducida. (29,30)

Los pacientes con diarrea muestran signos de
alteracién en la barrera de la mucosa intestinal, lo que se
refleja en un aumento de la permeabilidad intestinal y un
incremento en linfocitos T, mastocitos y células
enterocromafines, debido a una posible inflamaciénen el
SIl. (27) Una cepa probidtica que pueda activar la
produccion de IL-10 podria mejorar la calidad de vida de
los pacientes con SlI, reducir la duracién de los sintomas y
potencialmente tratar la enfermedad. (28) Por lo tanto, el
uso de probidticos que interactiuen con el epitelio del
huésped para mitigar la inflamacién y proteger la funcion
de barrerase presenta como una opcién terapéutica.

Los pacientes suplementados con B. longum
BB536 y L. rhamnosus HNOO1, (19) asi como con L.
acidophilus DDS-1 y B. lactis UABla-12, (21)
experimentaron un aumento de bacterias acido lacticas y
bifidobacterias, una produccién abundante de &cidos
grasos de cadena corta y una disminucién del p- cresol.
Esto tuvo mejoras significativas en el SlI, con respecto al
dolor abdominal y la distensién abdominal en
comparacién con el grupo control. (21) Sin embargo, es
importante sefialar que estas mezclas de
microorganismos pueden estar acompaiadas de fibra,
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como FOS e inulina, para su crecimiento, en productos
denominados simbidticos. En la presente revisién se
encontraron 3 estudios (8,16,24) que utilizaron
simbidticos en los que se redujo la distension abdominal
del SII, no obstante, el tratamiento con simbidticos no
demostré efecto sobre el dolor abdominal. (16,22,24)
Aqui es importante considerar la dosis del prebidtico, ya
que si esta es pequefia puede ser inutil en el tratamiento,
asi como si estd en dosis mayores favorece la produccion
de gasesy empeoraria la sintomatologia. (27)

La combinacién de 4 x 10° UFC de B. longum
BB536y 1x 10° UFC de L. rhamnosus HN0OO1 més vitamina
B6 mostrd resultados beneficiosos sobre la
sintomatologia del SIl en el grupo intervenido. (19)
aungque, se encontré un estudio en el que el tratamiento
sellevd a cabo con 2,4 x10" células de L. paracasei CNCM
| — 1572 / dia que redujo la sintomatologia del dolor
abdominal pero no de manera significativa en
comparacién con el placebo,(12) en tanto que en los
estudios de Shin Sy otros, (14) Lee Sy otros (16) y Martoni
C y otros (21) en el orden de 1010 células viables, se
observan efectos beneficiosos significativos. Sin
embargo, todos estos estudios mencionados son pilotos
y la muestra es pequefia, por lo que los resultados deben
ser considerados con mesura.

Los resultados favorables del tratamiento del S|
con probidticos encontrados en la presente revision
corroboran con lo indicado por Jian-Rong S y otros, (31)
quienes consideraron una revision sistematica en
estudios antes del 2016, asi como los criterios Roma l y Il.
Asimismo, Ceccherini C y otros, (32) realizaron una
revisidn sistematica y métodos de andlisis de decisiones
multicriterio en la que determinaron que las
formulaciones basadas en L. rhamnosus y L. acidophilus
tienen la mayor eficacia en la calidad de vida, la
hinchazoén y el dolor abdominal. Sin embargo, en dicha
revision sistematica los estudios evaluados incluian,
ademas delos adultos, a los nifios.

La evidencia incluida en esta revision tiene
limitaciones debido a la variabilidad en los estudios, en
cuanto aladosis del suplemento, el tamafio de la muestra
y la duracidn del tratamiento. La dieta que puede afectar
la fisiologia gastrointestinal, debe considerarse como un
posible sesgo en los ensayos del Sll. Pocos estudios
miden la ingesta dietética y los placebos pueden
contener ingredientes que desencadenan el Sll. La
tolerancia al placeboy al probidtico, asi como las tasas de
adherencia en los estudios dietéticos, son factores
relevantes ateneren cuenta.

Asi mismo en esta revisiéon también es probable
el sesgo de publicacidn, en cuanto a que alguna fuente no
sea considerada, debido al uso especifico de bases de
datos de las que disponia la universidad.



Aunque es crucial homogeneizar aspectos como
la dosis, la composicidon del placebo, la dieta, la relacién
probidtico/prebidtico y la uniformidad en el conjunto de
cepas utilizadas en el disefio metodoldgico para reducir
posibles sesgos en los resultados, estos aspectos aun
requieren mayor atencién por parte de los
investigadores. Esta estandarizacion facilitaria
recomendaciones mas precisas por parte de los
profesionales de la salud. Sin embargo, la mayoria de los
estudios han demostrado que los probidticos tienen un
efecto beneficioso en la reduccidn de los sintomas del
sindrome delintestinoirritable (SlI).
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