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1. Introduccion

En el Ecuador, el sobrepeso y obesidad se han constituido como problemas de
salud publica que cada vez afectan a una mayor cantidad de personas durante cualquier
etapa de la vida. Dos de las principales razones son debido a los cambios en el patrén
alimenticio y la inactividad fisica de la poblacion. Las consecuencias tanto bioldgicas,
emocionales y econdmicas de ambas afecciones son de tal magnitud que tienen como
efecto el desarrollo de enfermedades que conforman actualmente las primeras causas

de muerte del pais (Cisneros et al, 2018).

El manejo nutricional para pacientes con sobrepeso u obesidad incluye la
intervencion en un cambio de estilo de vida, una combinacion de dieta, actividad fisica
y modificacion conductual. En términos generales, con el tratamiento se busca la
pérdida de peso tanto a corto como a largo plazo y la disminucién de comorbilidades

asociados a ambos.

Recientemente se han elaborado diferentes estudios sobre el rol del microbiota
intestinal en el desarrollo de la obesidad. Esto debido a que se ha logrado observar que
los pacientes con sobrepeso u obesidad presentan una microbiota intestinal diferente
que la de un individuo con normopeso y se explica dado que la alteracion tendria
consecuencias en las funciones de esta, como la extraccion energética de alimentos,
metabolismo de dcidos grasos, sintesis de hormonas y regulacién de depdsitos

corporales de tejido adiposo (Farfas et al, 2011).

La administracién de probidticos podria ayudar a modular y por ende mantener
la homeostasis del microbiota intestinal, previniendo alteraciones en la funcionalidad

previamente descritas (Morales et al, 2010).



2. Planteamiento del problema

El sobrepeso y obesidad son definidos como una acumulacién anormal o
excesiva de grasa que llegan a ser perjudiciales para la salud. Existen diferentes
indicadores o instrumentos para lograr determinar la grasa corporal, sin embargo, el
indice de masa corporal; que es un indicador entre el peso y la talla, es posiblemente
uno de los mds utilizados para identificar el sobrepeso y obesidad en adultos. La
manera en que se lo obtiene es dividiendo el peso en kilogramos por el cuadrado de la

talla en metros (Hernandez et al, 2018).

El sobrepeso y la obesidad aparecen por diversos factores, los cuales incluyen
comportamientos como el patron de alimentacion, falta de suefio o inactividad fisica.
Sin embargo, es importante mencionar que en esta patologia intervienen factores
sociales, ambientales y genéticos. La obesidad es considerada actualmente como una
afeccion crénica que aumenta el riesgo de enfermedades, principalmente
enfermedades cardiacas que suelen ser la principal causa de muerte en personas con

sobrepeso u obesidad (Cano et al, 2017).

Dependiendo de como se encuentre distribuida la grasa se conocen dos tipos
de obesidad, 1) obesidad central u obesidad de la parte superior del cuerpo, donde se
puede clasificar entre obesidad intra-abdominal o subcutdnea y 2) obesidad periférica
u obesidad de la parte inferior del cuerpo. La clasificacion de obesidad se puede
determinar al dividir la circunferencia de la cintura por la circunferencia de la cadera,
de modo que al obtener un valor mayor a 1 en el caso de hombres y 0,8 en el caso de
mujeres, se puede interpretar como obesidad central y cuando los valores son inferiores

a éstos, se puede hablar de obesidad periférica (Pleuss, 2007).



Segun la Organizacién Mundial de la Salud, desde 1975, la obesidad se ha
triplicado en todo el mundo y en el afio 2016 se obtuvo el escalofriante dato de que el
39% de personas adultas de 18 afios en adelante, tenian sobrepeso y el 13% eran
obesas. Lo cual se puede interpretar que, desafortunadamente, el sobrepeso y obesidad
constituyen una pandemia que estd presente en la mayoria de los paises del mundo

(OMS, 2021).

Hébitos como el consumo indiscriminado de alimentos y bebidas con una gran
cantidad de energia (especialmente carbohidratos simples y grasas saturadas) y escaso
valor nutricional aumentan de manera significativa el riesgo de sobrepeso y obesidad.
Asimismo, evidencia sugiere que el consumo frecuente de bebidas azucaradas son un
importante contribuyente al desarrollo de obesidad. Segiin encuestas nacionales
realizadas en niflos en los Estados Unidos, las bebidas azucaradas aportan
aproximadamente 270 calorias al dia, lo que se interpreta como un 10 al 15% del total

del gasto energético (Castro, 2016).

En nuestro pais no existe ninguna excepcion con respecto a la prevalencia de
sobrepeso y obesidad. Segun la Encuesta Nacional De Salud y Nutricién en los afios
2011 a 2013, se determiné que la prevalencia de sobrepeso y obesidad en adultos fue
del 62,8% y en el afio 2018; aunque no se encuentren publicados los datos en la
poblacién adulta, se observo que 35 de cada 100 nifios de 5 a 11 afios, tienen sobrepeso

y obesidad (ENSANUT, 2018).
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3. Justificacion

El sobrepeso y obesidad se han convertido en uno de los problemas de salud
publica mds relevantes que afecta tanto a paises con grandes economias, asi como a
paises en vias de desarrollo. Al momento en el que incrementa la prevalencia de estas
afecciones, también aumentan las comorbilidades asociadas de las mismas (Castro,

2016).

La malnutricién por exceso genera sobrepeso u obesidad y esto en respuesta a
una ingesta alimenticia superior a las necesidades energéticas de un individuo. Debido
a esto, la alimentacion es fundamental para regular el peso del individuo y ademas el
metabolismo de macronutrientes como lo son proteinas, carbohidratos y grasas. Asi
pues, los requerimientos energéticos deben ser individualizados; ya que varian debido
a distintos factores, como el sexo, edad, IMC, nivel de actividad fisica y estado

fisiolégico (Freire et al, 2018).

Ahora bien, el microbiota intestinal es un conjunto de multiples
microorganismos vivos que se encuentran alojados dentro del organismo humano;
especificamente en el intestino, y que mayormente se encuentra compuesta por
bacterias. La microbiota cumple diferentes funciones de importancia en el cuerpo, es
indispensable para el correcto crecimiento corporal, desarrollo de la inmunidad y para

la nutricion.

Gracias a los estudios sobre la microbiota intestinal, se lo ha logrado catalogar
como un érgano metabolico que cumple funciones esenciales en nuestro organismo.
Posee enzimas que transforman a los polisacdridos complejos, aspecto que el intestino
no puede digerir o absorber, en sus formas mas simples como monosacéridos y dcidos

grasos de cadena corta, principalmente acético, propidnico y butirico. Los acidos
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grasos de cadena corta son transportados al higado con el objetivo de ser utilizados en
la sintesis lipidica; que se estima que las calorias derivadas de la digestion bacteriana

constituyen alrededor de un 10% de la energia que absorbemos (Chavez, 2013).

La microbiota de una persona saludable posee una relacion de equilibrio que le
otorga al organismo un adecuado estado de salud; con una composicién amplia y
diversa, con cepas bacterianas protectoras que superan en cuestion de niimero a cepas
bacterianas que son potencialmente perjudiciales. En los primeros dos afios de vida del
ser humano, la microbiota se encuentra dominada por bifidobacterias, posteriormente
la composicién ya se diversifica logrando una colonizacién compleja en el adulto con
una elevada cantidad de filotipos dominados principalmente por Bacteroidetes y
Firmicutes. Cabe mencionar, que a pesar de que la microbiota modifica con los afios,
el medio ambiente, la microbiota materna durante el parto y la alimentacién al seno,
parecen establecerse como factores importantes en el desarrollo de la microbiota en un

futuro (Farias et al, 2011).

La microbiota intestinal es considerada un nuevo factor implicado en la
obesidad y las enfermedades asociadas a ésta, debido a su papel en las funciones
metabdlicas e inmunoldgicas. La funcién metabdlica es esencial en la actividad
bioquimica del organismo debido a su intervencion en obtencion de energia de la
alimentacién, generacién de compuestos absorbibles y producciéon de vitaminas.
Ademads, como ya se menciond, regula aspectos de la inmunidad tanto innata como
adquirida, ofreciendo proteccién al organismo de la invasion de patégenos y procesos
de inflamacién crénica. En contraste, un desequilibrio en la composicién del
microbioma incrementa el riesgo de infecciones, trastornos de base inmunoldgica,

resistencia a la insulina y el aumento del peso corporal.
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Con el alarmante aumento de la prevalencia de sobrepeso y obesidad en las
dltimas décadas, se ha vuelto crucial realizar nuevas investigaciones para determinar
causas y consecuencias en el organismo, y con esto se ha determinado que la
microbiota intestinal es un factor ambiental que afecta a la obesidad. Es asi como la
alimentacién puede influir en cambios estructurales del microbiota, sin embargo, es
necesario de estudios epidemioldgicos que confirmen si la obesidad se encuentra
asociada, causalmente o no, con una modificacion intestinal en seres humanos (Cruz

et al, 2017).

La importancia de determinar qué cepas bacterianas pueden incrementar y
fortalecer la microbiota intestinal radica en mejorar el estado de salud de personas, se
empiecen a regular y tomen una funcién similar como en la microbiota de una persona
sana. Cabe mencionar que se ha evidenciado que el consumo de probidticos se asocia
a una mayor concentracién de bacterias gram positivas con una disminucién de las
bacterias gram negativas en las deposiciones y disminucién de niveles de
lipopolisacdridos circulante, lo que podria disminuir el desarrollo de endotoxemia y

con consecuencia, detener el desarrollo de obesidad y resistencia a la insulina.

En conclusion, debido a todo lo propuesto y analizado, resulta importante la
bisqueda de informacién para determinar qué tipo de cepas bacterianas son capaces
de fortalecer la microbiota intestinal en personas con sobrepeso y obesidad ya que
éstos cuentan con una diferente composicion que la de una persona saludable, y como
se ha mencionado, la microbiota intestinal cumple funciones vitales para mejorar el
estado nutricional y el estado de salud en general en personas con sobrepeso u

obesidad.

Asimismo, la recopilacion de cepas bacterianas en esta revision proporcionara

una herramienta rdpida y con mayor exactitud sobre cudles son aquellas que poseen
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efectos benéficos en el organismo para ser utilizados como coadyuvante para el

tratamiento del sobrepeso y obesidad por parte del profesional de la salud y nutricién.

4. Objetivos

4.1 General:

e Realizar una revision sistematizada para determinar que cepas de probidticos
modulan la microbiota intestinal en personas con sobrepeso y obesidad.

4.2 Especificos:

e Determinar tres cepas de probidticos que mediante su administracién ayuden al
crecimiento y modulacion de la microbiota intestinal en adultos para combatir el
sobrepeso y obesidad.

e Determinar la mejor fuente de administracion de probidticos para fortalecer la
microbiota intestinal en adultos para combatir el sobrepeso y obesidad, acorde a
la evidencia cintifica.

e Determinar si existieron mejoras corporales o0 mejoras en pardmetros bioquimicos.

e FElaborar un algoritmo sobre el tratamiento nutricional del sobrepeso y obesidad

con cepas probidticas para modular la microbiota intestinal.
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5. Marco teérico
5.1 Sobrepeso y obesidad
La Organizacién Mundial de la Salud, define al sobrepeso y obesidad como
una acumulacién anormal o excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la salud.
El IMC es el indicador que con mayor frecuencia se utiliza para identificar y clasificar

el sobrepeso u obesidad en un adulto. Su célculo es sencillo, se lo obtiene dividiendo

2
el peso en kilos de una persona por la talla en metros al cuadrado (%g ) (Puche, 2005).

Cabe mencionar el concepto de obesidad central, el cual se basa en el perimetro
de la cintura debido a la existencia de una correlacion entre el perimetro de la cintura
y la grasa intraabdominal. La obesidad central tiene mds relevancia clinca que la
obesidad periférica debido a que el tejido adiposo ubicado en el area intraabdominal
es metabolicamente mds activo que el periférico. Como consecuencia, son liberados
citocinas y dcidos grasos que promueven la alteracion del metabolismo de lipidos e
hidratos de carbono lo que genera ademads resistencia a la insulina. Es importante
mencionar que la obesidad central es un factor esencial del sindrome metabdlico y
factor de riesgo para desarrollar diabetes mellitus tipo 2 y enfermedades
cardiovasculares (Pablos Velasco & Martinez Martin, 2006)

En la siguiente tabla podremos observar las distintas clasificaciones del estado
nutricional segun el IMC, resaltando que una persona ya se considera obesa cuando su
IMC es igual o mayor a 30.

Tablal. Clasifiacion del estado nutricional segtn el indice de masa corporal.

o g ., 2
Clasificacion IMC (k;g )
Normal 18.5-24.9

Sobrepeso 25-29.9
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Obesidad grado 1 30-34.9
Obesidad grado I1 35-349

Obesidad grado 111 Mayor a 40

Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. (2021). Adaptado por el autor.

La obesidad es considerada como la pandemia del siglo XXI debido a los
niveles alarmantes que alcanza la poblacién mundial sin importar si es un pais
desarrollado o un pais en via de desarrollo. La presencia de obesidad en la nifiez o
adolescencia eleva de gran manera la probabilidad de padecer obesidad en la edad
adulta. Existen estudios que datan que hasta un 80% de adolescentes con obesidad se
convertirdn en adultos obesos y un tercio de preescolares y mitad de escolares obesos,
seran adultos con obesidad (Castro, 2016).

Cabe mencionar que a términos generales, tanto el sobrepeso como obesidad
estdn vinculados a un mayor riesgo de contraer cierto tipo de enfermedades cronicas
no transmisibles de cardcter mortal, como pueden ser enfermedades cardiovasculares
(cardiopatias y accidentes cerebrovasculares), diabetes, trastornos del aparato
locomotor (especialmente osteoartritis) y algunos tipos de céncer (endometrio,

ovarios, mama, prostata, colon, vesicular biliar, higado y rifiones) (OMS, 2021).

5.1.1 Epidemiologia

Actualmente, el sobrepeso y obesidad son considerados un problema de salud
publica y generan una gran repercusion econdmica. Los costos del sobrepeso y
obesidad estdn relacionados principalmente con los gastos sanitarios que conllevan
enfermedades como diabetes tipo 2 e hipertensién. En el Ecuador las consecuencias

econdmicas de la malnutricién alcanzé en el afio 2014 el 4,3% del PIB, lo que se
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traduce como 4.300 milones de ddlares anuales (Ministerio de Salud Publica del
Ecuador, 2018).

A nivel mundial el sobrepeso y obesidad han alcanzado proporciones
epidémicas globales y cada afio millones de personas pierden la vida debido a los
problemas de salud que trae consigo el sobrepeso y obesidad. La prevalencia de la
obesidad desde el afio 1975, se ha triplicado en todo el mundo. En el afio 2016 el 39%
de las personas adultas de 18 afios en adelante tenian sobrepeso y un 13% tenian
obesidad (OMS, 2021). Por otro lado, la prevalencia en adultos en América Latina y
el Caribe, las tasas se han triplicado y cuadriplicado, siendo el Caribe el porcentaje que
mas aumento, pasando de un 6% en 1975 a un 25%, un incremento de 760.000 a 6,6
millones de personas, y lo més alarmante es que cada afio mueren aproximadamente
unas 600.000 personas en América Latina y el Caribe debido a enfermedades
subyugadas a la obesidad (ONU, 2019).

Ahora bien, en Ecuador segiin la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion
(ENSANUT) realizada en el afio 2012, la prevalencia de sobrepeso y obesidad fue de
un preocupante porcentaje de 62,8% en mujeres y en hombres un 65,5% (ENSANUT-
INEC, 2012).

5.1.2 Factores de riesgo para el desarrollo de sobrepeso u obesidad

Existen diversas causas para el desarrollo de sobepeso y obesidad, se puede
decir que son producto de la combinacién de causas y factores que se le atribuyen.
Como causa general se ha descrito el desequilibrio energético entre las calorias
consumidas y las calorias gastadas en los labores de la vida diaria y el ejercicio, por lo
que como consecuencia el cuerpo almacena aquel exceso en forma de grasa corporal.
Sin embargo, gracias a estudios se conoce que el sobrepeso y obesidad poseen causas

mads complejas que van desde factores genéticos, hasta factores sociales y ambientales.
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Algunos de los factores de riesgo asociados a la obesidad son los siguientes:

Tabla 2. Factores de riesgo de sobrepeso y obesidad.

Edad

A medida que el cuerpo envejece, ocurren cambios
fisiol6gicos como pérdida de masa muscular y se
reduce la actividad diaria que contribuyen a la
aparicién de obesidad. A pesar de que el sobrepeso
y obesidad se puede presentar en cualquier periodo
de la vida, se puede mencionar que una persona
sedentaria aumenta su riesgo a partir de la adultez

en adelante segln siga envejeciendo.

Sexo

Raza

Alimentacion

Sedentarismo

Factores conductuales

Factores socioculturales

El sexo femenino posee una mayor probabilidad de

padecer obesidad que el sexo masculino.

Existe un elevado grado de incidencia de obesidad

en personas hispanas y afrodescendientes.

Alimentos ricos en grasas saturadas y
carbohidratos simples aumentan el riesgo de

obesidad.

Lainactividad fisica promueve la ganancia de peso

debido a la reduccién del gasto energético.

Inadecuado consumo de alimentos, tabaquismo y

consumo de alcohol.

El desarrollo de la obesidad se relaciona con el
nivel educacional de un pafs y ademads con los
ingresos econdmicos, sin embargo, no existe una
relacion directa como tal en el aspecto econdémico
debido a que paises industrializados como
subdesarrollados poseen indices de sobrepeso y

obesidad bastante altos.
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Factores genéticos

Fdrmacos

Evidencia cientifica ha demostrado que la

obesidad posee un componente hereditario.

Algunos firmacos son capaces de desencadenar
ganacia de peso, por ejemplo algunos
antidepresivos, antisicéticos, antidiabéticos, entre

otros.

Fuente: Sansum Diabetes Research Institute. (2020). Adaptado por el autor.

5.1.3 Conscuencias del sobrepeso y obesidad en la salud

Investigaciones han comprobado que a medida que una persona aumenta su

peso hasta llegar a niveles de sobrepeso u obesidad, aumentan proporcionalmente los

riesgos de diferentes afecciones que comprometen lentamente el organismo déjandolo

a merced de diversas enfermedades que, sin un debido cuidado pueden llegar a ser

catastroficas (CDC, 2022).
e Hipertension arterial.
e Dislipidemia.

e Diabetes Tipo IL.

e Enfermedad coronaria.

e Accidente Cerebro Vascular.

e (Osteoartritis.
e Trastornos mentales.
e Problemas respiratorios.

e Apnea del suefo.

e Dolor corporal y dificultad de movilidad.

e Diversos tipos de céancer: segtin la CDC, la existencia de sobrepeso u obesidad

estd vinculado a un mayor riesgo de desarrollar 13 tipos de cancer, debido a que

la obesidad provoca cambios en el cuerpo que promueven esta enfermedad, como
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inflamacién crénica, niveles mayores a lo normal de insulina, del factor de
crecimiento insulinico y de hormonas sexuales. Los tipos de céncer relacionados
con la obesidad son: cdncer de mama en mujeres posmenopdusicas, cancer de
colon y recto, cancer de endometrio, cancer de esofago, cancer de higado, cdncer
de ovario, cdncer de pdncreas, cdncer de prostata, cdncer de riiion, cdncer de

tiroides, mieloma muiiltiple, cdncer de vesicula biliar (Guillén et al, 2018).

5.1.4 Sindrome metabdlico
El sindrome metabdlico es un conjunto de diversos trastornos metabodlicas que
se encuentran presentes al mismo tiempo y por ende aumentan el riesgo de
enfermedades cardiovasculares, accidentes cerebrovasculares y diabetes mellitus tipo
2. Ademads, en estos trastornos se incluye la obesidad abdominal, niveles bajos de
colesterol HDL, niveles altos de triglicéridos, presion arterial alta y elevacion en los
niveles de glucosa en sangre en ayunas (Carvajal, 2017) . Los criterios de diagndstico

del sindrome metabdlico son los siguientes:

e Obesidad abdominal: perimetro de cintura > 94cm en hombres y > 88cm en
mujeres.

e Niveles reducidos de colesterol HDL: niveles < a 50 mg/dL en mujeres y
niveles < a 40 mg/dL en hombres.

e Niveles altos de triglicéridos: niveles > a 150 mg/dL en ambos sexos.

e Presion arterial alta: presion arterial sistolica>a 130 mmHg y presion arterial
diastolica > a 85 mmHg.

o Niveles aumentados de glucosa en sangre en ayunas: > a 100 mg/ dL (Carvajal,

2017).

20



Para diagnosticar sindrome metabdlico, se requiere que existan al menos tres

de estos criterios (Carvajal, 2017).

5.2 Microbiota intestinal

En el intestino humano se alberga una gran variedad y cantidad de
microorganismos, donde son las bacterias las que se pueden encontrar con mayor
proporcion. Existen diferentes clasificaciones de bacterias, sin embargo las principales
corresponden a tres principales familias que son Firmicutes, Bacteroidetes vy
Actinobacterias (Farias et al, 2011).

La microbiota intestinal ha evolucionado junto con el ser humano de tal manera
que se ha adaptado para convivir y crear una relacion simbidtica que ejerce diferentes
funciones indispensables para el ser hurmano, siempre y cuando las condiciones sean
normales y adecuadas para un correcto funcionamiento y crecimiento (Farias et al,
2011).

La composicién de la microbiota intestinal se encuentra influida por diferentes
factores los cudles incluyen: tipo de parto, edad gestacional, alimentacién en los
primeros meses de vida, alimentacién en las posteriores etapas del ciclo de vida,
exposicion a antibidticos, entre otros. Los recién nacidos por parto natural, poseen una
microbiota intestinal similar a la de la vagina materna, por otro lado, nacidos por
cesdrea poseen perfiles similares al de la piel o del ambiente. Recién nacidos
prematuros en cambio, poseen niveles disminuidos de Bifidobacterium o Bacteroides
y niveles elevados de enterobacterias en los que se incluyen patdégenos potenciales
(Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae) (Alvarez et al, 2021).

En la microbiota intestinal en nifios alimentados con lactancia materna
exclusiva se observa dominancia de microorganismos beneficiosos como

bifidobacterias. Posteriormente con la introduccion de la alimentacién complementaria

21



y el retiro de la leche materna ocurren cambios que perduran por el resto de la vida de
un individuo, esto quiere decir que filos Bacteroidetes y Firmicutes pasan a ser
dominantes. Para los 3 afios de edad, ya la microbiota intestinal se asemeja a la de un
adulto, pero los grupos microbianos alcanzan los niveles definitivos en la etapa de la
adolescencia.

En un adulto sano, 90% del microbiota intestinal pertenece a 2 tipos que son
Bacteroidetes y Firmicutes y el otro 10% restante lo componen Proteobacterias,
Actinobacterias, Fusobacterias y Verrucomicrobia. Cabe mencionar que la microbiota

intestinal también incluye levaduras, fagos y protistas (Alvarez et al, 2021).

5.2.1 Factores que afectan el desarrollo de la microbiota

El inicio de la colonizacién del intestino humano ocurre principalmente durante
el nacimiento, aunque, estudios de la microbiota en el liquido amnidtico, la placenta y
meconio, sugieren que ocurre una colonizacion en el ttero a través de la microbiota
materna (Singer-Englar et al, 2018).

Recién nacidos por parto natural, son expuestos a microorganismos del canal
vaginal e incluyen Lactobacillus and Prevotella, mientras que los recién nacidos por
cesdrea son expuestos a comunidades bacterianas encontradas en la pie e incluye
Staphyloccocus (Singer-Englar et al, 2018).

A la edad de tres afios, la microbiota intestinal de un nifio ya refleja el de un
adulto y permanece estable dentro de lo que cabe hasta la vejez. No obstante, factores
como el medio, la dieta y la exposicion temprana de nifios a antibidticos son capaces
todos de provocar cambios en la comunidad microbiana. En los primeros meses de
vida, los microorganismos se encuentran principalmente en la lactancia materna y en

la aerola. Posteriormente, la introduccion de alimentos sélidos alteran rapidamente la
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microbiota y se modifica a tal punto que comienza a ser similar a la de un adulto
(Singer-Englar et al, 2018).

Se sugiere que en la obesidad materna en el periodo de gestacion, el feto en
desarrollo hereda la disbiosis materna, lo cual tiene como consecuencia una
predisposicion a la obesidad y diabetes. Exposicion a antibidticos in ttero y en nifiez
temprana también posee un impacto negativo en el desarrollo de la microbiota
intestinal lo cudl predispone; de igual manera, desarrollar obesidad.

El intestino es un 6rgano que es capaz de cumplir funciones inmunoldgicas
importantes y justamente debido a la microbiota intestinal, es que juega un papel
importante en el desarrollo del sistema inmunoldgico del huésped. Debido a esto, una
disbiosis desencadena una filtracion bacteriana a la mucosa estéril del intestino,
permitiendo que los microorganismos entren en contacto con el epitelio, lo que
desencadena una respuesta inflamatoria. Esta respuesta inflamatoria es mediada por
Receptores tipo Toll (TLRs), los cudles cumplen un papel importante en el
reonocimiento de microorganismos; especificamente TLLR4, ha sido implicado en el
reconocimiento de bacterias lipopolisacéridas, las cudles son elementos de las paredes
celulares de las bacterias gramnegativas y en cambio, TLRS estd involucarado en el
reconocimiento de la flagelina bacteriana. Todo esto desencadena la produccion de
citoquinas proinflamatorias incluyendo TNF-a. Por lo que, esta respuesta inflamatoria

esta fuertemente ligada a la resistencia insulinica (Singer-Englar et al, 2018).

5.2.2 Funciones del microbiota intestinal

5.2.2.1 Digestion y metabolismo
La microbiota intestinal ejerce funciones imprescindibles en el proceso

digestivo y modulacién metabdlica del ser humano. Esto debido a que existen
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compuestos de los alimentos que las enzimas del organismo no son capaces de
degradar por completo, resultando en que aquellos residuos que no fueron capaces de
ser absorbidos, llegan al colon dénde existe una elevada concentracién de
microorganismos con recursos metabdlicos adicionales. Uno de los procesos mds
comunes es la fermentacion de carbohidratos complejos, que generan dcidos grasos de
cadena corta, los principales son &4cido acético, propiénico y butirico, que son
utilizados por enterocitos como una fuente de energia o también se transportan al
torrente alcanzando Grganos distales y realizando funciones importantes (Alvarez et
al, 2021).

La microbiota es capaz de transformar compuestos nutricionales que se
encuentran inactivos y los transforma en moléculas biologicamente activas. La
extraccion microbiana de energia a partir de los alimentos no es la misma en todo
momento y depende de cémo se encuentra constituida la microbiota (Alvarez et al,

2021).

5.2.2.2 Maduracion y regulacion de la funcion de barrera y del sistema inmunitario

El sistema gastrointestinal posee mecanismos de defensas frente a diversos
agentes expuestos principalmente por via oral, manteniendo al mismo tiempo, una
tolerancia hacia la microbiota residente o proteinas de la dieta. La microbiota intestinal
influye en el desarrollo y funcion del sistema inmune y el quiebre del equilibrio con el
anfitrién genera una irregularidad inmunoldgica, que provoca aparicion de trastornos
inflamatorios y autoinmunes crénicos (Alvarez et al, 2021).

Nuestro sistema gastrointestinal se puede decir, es una barrera formada por

células de tipo epitelial las cudles permiten limitar el contacto de microorganismos,
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con células inmunes de la propia ldmina y su propagacion sistémica, ejerciendo efecto
en la homeostdsis inmunoldgica (Alvarez et al, 2021).

La barrera incluye enterocitos, células enteroendocrinas, células caliciformes,
células M y células Paneth. Ahora bien, una funcién importante de las células
caliciformes es que segregan glicoproteinas de mucina que al ensemblarse en el
intestino grueso generan dos capas de moco, la cudl gracias a la més externa, se atrapa
un ndmero considerable de microorganismos, evitando el acceso al epitelio y
facilitando la eliminacion a través de las heces. Por otro lado, las células Paneth son
responsables de la secrecion de péptidos antimicrobianos que inhiben el crecimiento

de determinados microorganismos que impedird el contacto directamente con el

epitelio (Alvarez et al, 2021).
5.2.2.3 Influencia sobre el sistema neuroendocrino

La microbiota y los metabolitos creados en el intestino; debido a la
alimentacién, modifican sefiales endrdcrinas que intervienen en 6rganos y tejidos
distantes. Asi, la microbiota ejerce funciones como regulacion del balance energético,
como también otras que dependen del sistema nervioso, abarcando funciones
cognitivas, estado animico y comportamiento (eje microbiota-intestino-cerebro)
(Alvarez et al, 2021).

La microbiota, a través de generacion de dcidos grasos de cadena corta, ejerce
efectos tréficos sobre la mucosa intestinal y activa diferentes receptores para producir
hormonas enteroendocrinas como el péptido similar al glucagén (GLP-1). Los acidos
grasos de cadena corta (AGCC) y péptidos enteroendrocrinos ayudan a regular la
homeostasis energética, como regular el metabolismo de la glucosa, la sensibilidad a
la insulina, termogénesis y el apetito, a través de efectos endrécinos sobre érganos

periféricos.
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En la sintesis de glucocorticoides se encuentran implicadas las células
epiteliales, que ejercen una funcién anti inflamatoria y endocrina, y su sintesis al igual
que la expresion de sus receptores, puede encontrarse modificada por la composiciéon
de la microbiota intestinal. La alteraciéon del microbiota interrumpe la expresion de
genes que intervienen en la produccién de corticosterona en el ileon lo cual provoca
alteraciones como hipersecrecion de corticosterona a nivel sistémico que desencadena
a su vez un estado de hipertrigliceridemia, hiperglucemia y resistencia a la insulina
(Alvarez et al, 2021).

Se ha logrado observar ademds que la microbiota ejerce de manera directa o
indirecta una intervencion en la sintesis de ciertos compuestos neuroactivos, incluidos
neurotransmisores como la serotonina, dopamina y &cido gama aminobutirico
(GABA), que influencian de cierta manera en las funciones cerebrales, el
comportamiento, metabolismo e inmunidad. La influencia de la microbiota en la
sintesis de serotonina ejerce un efecto importante ya que hasta un 90% de éste, se
sintetiza en el intestino. Por ende, es de suma importancia debido a que la serotonina
es clave para la regulacion del estado de dnimo, apetito, funciones cognitivas y a nivel
intestinal es capaz de regular la inflamacién (Alvarez et al, 2021).

Una irregularidad del sistema serotoninérgico también puede estar relacionado
con enfermedades inflamatorias crénicas y con la obesidad inducida por la dieta.
Diferentes bacterias en el intestino codifican tirosinasas las cudles transforman la
tirosina en L-dihidroxifenilalanina, que favorece la sintesis de catecolaminas, como
dopamina, norepinefrina y epinefrina. Hay que resaltar la dopamina que posee una
funcién importante en el sistema de recompensa, el cudl es implicado en la regulacién

del comportamiento alimenticio y el estado animico (Alvarez et al, 2021).
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5.2.3 Eubiosis y disbiosis

El término eubiosis hace referencia a los microorganismos microbianos que
habitan en un nicho de manera equilibrada, caracterizada por la abundancia de especies
que tienen una relacién de comensalismo y mutualismo con el hospedador, de manera
que ambos se ven beneficiados por una simbiosis (Alvarez et al, 2021).

Por otro lado, el término disbiosis es un desequilibrio dénde existe una
perturbacion del estado de simbiosis y se identifica por cambios tanto cualitativos o
cuantitativos tanto en funcién como composicién de la microbiota. La disbiosis es
caracterizada por, ya sea pérdida o por reducciéon de especies benéficas que en
condiciones normales son dominantes, y a un aumento de especies minoritarias que

generalmente incluyen patobiontes o patégenos oportunistas (Alvarez et al, 2021).

5.2.4 Modulacién de la microbiota intestinal

La modulacién de la microbiota intestinal, con el fin de mejorar la salud, es
actualmente un tema de investigacion que ha tomado relevancia debido a las
caracteristicas y funciones que se han logrado determinar mediante los diferentes
estudios realizados. La evidencia cientifica ensaya diferentes estrategias como la
intervencion dietética mediante la administracion de distintos nutrientes que incluyen
prebidticos, probidticos y otro tipo de estrategias que tienen como objetivo incrementar
y fortalecer la microbiota intestinal. Probablemente, el conocimiento més a fondo de
la composicién individual de la microbiota podré facilitar protocolos de la nutricién
para optimizar la salud. Cabe mencionar que actualmente uno de los principales
objetivos consiste en incrementar la actividad microbiana benéfica y reforzar la

produccién de dcidos grasos de cadena corta (Alvarez et al, 2021).
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5.2.4.1 Dieta

Los nutrientes que se obtienen mediante la ingesta de alimentos no resultan
unicamente fundamentales para la salud del organismo, sino de igual manera para la
microbiota intestinal. Sus funciones metabdlicas se encuentran relacionadas a la
digestion de polisacdridos complejos, produccién de ciertas vitaminas, produccion de
AGCC, entre otros, por lo que resulta imprescindible una adecuada alimentacién para
que exista una simbiosis entre la microbiota y el huésped (Alvarez et al, 2021).

Bacterias del tipo enterotipo son aparentemente influenciados por un patrén
alimentario habitual. Los Bacterioides se encuentran frecuentemente en paises
industrializados y se ha observado que estin relacionados a los hédbitos alimentarios de
un estilo de vida urbana, mientras que género Prevotella son mds frecuentes en areas
de tipo rurales donde la alimentacion generalmente es rica en fibra y baja en grasa
animal (Alvarez et al, 2021).

En diversos estudios se ha podido observar que el consumo elevado de grasas
especialmente saturadas, alimentos procesados con una elevada cantidad de azicares
ademds de calorias y un estilo de vida sedentario, desencadena un desequilibrio del
microbiota intestinal, lo que genera el inicio de procesos inflamatorios. El mecanismo
se encuentra mediado por un incremento de absorcidon de lipopolisacaridos,
endotoxemia y activacion de TLR4, lo que ademds contribuye a la aparicién de

enfermedades metabolicas (Alvarez et al, 2021).

5.2.4.2 Prebioticos
La International Scientific Association for Probiotics and Prebiotics o por sus
siglas ISAPP, reviso el concepto de prebidtico y lo propuso de la siguiente manera
“sustrato que es selectivamente utilizado por microorganismos del hospedador y

confiere beneficios para la salud” (ISAPP, 2017). Dietas veganas o vegetarianas las
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cudles son ricas en carbohidratos complejos, se esperaria un considerable impacto
beneficioso, sin embargo algunos estudios han evidenciado que existen cambios a
nivel de los diferentes taxones pero no de manera significativa a nivel de riquesa y/o
diversidad. Aunque, estos cambios llegan a ser suficientes para observar un beneficio
en la produccién de AGCC, que se encuentra aumentada en personas con dietas

vegetarias o veganas (Alvarez et al, 2021).

5.2.4.3 Probidticos

Alimentos fermentados por microorganismos como yogur, queso, pan, cerveza,
etc, no solamente poseen fines nutricionales sino terapéuticos. Actualmente, se ha
logrado establecer el término “probidticos de nueva generacion”, para referirse a las
especies beneficiosas que conforman la microbiota intestinal como Faecalibacterium
prausnitzii o Roseburia intestinales. Microorganismos considerados probidticos
incluyen levaduras y diversas bacterias de distintos géneros como Bifidobacterias,
Lactobacilos, Bacillus, Escherichia, etc. La caracterizacién taxonomica es
imprescindible para evaluar la seguridad, cabe mencionar que el término “probidtico”
solamente es aplicado a cepas que ya fueron evaluadas y estudiadas segtin directrices
de tanto FAO como OMS. Todos los probiéticos deben ser identificados por género,
especie, subespecie y designacién correspondiente a la cepa (Alvarez et al, 2021).

La designacion de la cepa es importante, debido a que posiblemente diferentes
cepas aun siendo de la misma especie puede tener diferentes efectos en la salud.
Ademads, hay que tomar en cuenta que el consumo de un probiético a mayores dosis
no necesariamente tendrdn un mayor beneficio en la salud a comparacién de si el
consumo es a una dosis menor. Productos que contienen probidticos (ya sean alimentos
o suplementos dietéticos) pueden ser recomendados en diferentes condiciones o

sintomas que un individuo esté experimentando (Alvarez et al, 2021). Estudios de
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diferentes cepas probidticas especificas han demostrado diferentes beneficios en la
salud:

¢ Reduce la incidencia de diarrea por antibiéticos.

¢ Controla sintomas o molestias gastrointestinales.

¢ Ayuda a reducir la enterocolitis necrosante en lactantes prematuros.

% Ayuda a reducir sintomas de intolerancia a la lactosa.

¢ Coadyuvante al tratamiento de diarrea infecciosa pediétrica aguda.

¢ Disminuir el riesgo o la duracién de infecciones respiratorias, como el

resfriado comun o infecciones intestinales (ISAPP, 2019).

5.2.4.4 Simbidticos
El término simbidtico hace referencia a un producto que estd combinado un
prebidtico y un probidtico. Cabe mencionar que un simbidtico es aquel que se ha
demostrado que genera un efecto beneficioso incluso mayor que al de la suma de los
generados individualmente. Como ejemplo de este tipo de producto se puede encontrar
la combinacién de microorganismos del género Bifidobacterium o Lactobacillus con

fructooligosacaridos (Alvarez et al, 2021).

5.2.5 Géneros, especies y cepas de los probidticos.

Como se ha mencionado con anterioridad, los efectos que ya se han descrito se
atribuyen solamente a las cepas estudiadas y no a la especie. Las implicaciones de los
efectos debidos a una especificidad dependiente de cada cepa son las siguientes:

e Documentacion y antecedentes de los efectos sobre la salud, deben realizarce

considerando la cepa que se comercia.
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e No se debe utilizar resultados y/o articulos de revision de estudios sobre cepas
especificas, como evidencia que certifique los efectos sobre la salud de cepas
no se han estudiado.

e Estudios que muestran la eficacia de cepas especificas a una dosis determinada,
no proporcionan evidencia suficiente para dictaminar los efectos en la salud a
dosis mas bajas.

Una cepa probidtica es identificada por el género, especie y su correspondiente
designacion alfa numérica. Las especies de Bifidobacterium y Lactobacillus son las
mads usadas como prebidticos, aunque también se utilizan la levadura Saccharomyces
boulardii y especies de Escherichia Coli y Bacillus (Guarner et al, 2017).

Tabla 3. Ejemplo de nomenclatura para los microorganismos.

Género Especie Designacion de la cepa
Lactobacillus Rhamnosus GG

Bifidobacterium Longum 35624

Bifidobacterium Animalis DN- 173 010

Fuente: Organizaciéon Mundial de Gastroenterologia. (2017, p. 6). Adaptado
por el autor.

La comercializacién y los nombres comerciales no se encuentran regulados.
Por ende las compaiiias son libres de decidir el nombre que quieran a los productos
probidticos. Las recomendaciones del uso de probidticos principalmente en el drea
clinica, deben incluir cepas especificas cuyos beneficios hayan sido evidenciados en
estudios realizados en humanos (Guarner et al, 2017).

Es importante mencionar que no todos los estudios demuestaran resultados
positivos entre la utilizaciéon de probidticos y el control de la obesidad. Asi pues

mientras algunos estudios relacionan la toma de distintas cepas (como L.gasseri
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SBT2055, L. gasseri BNR17, Lactobacillus spp, entre otras) con una pérdida de peso,
otros en cambio se ha podido observar modificaciones metabdlicas positivas sin
cambio en pardmetros ponderales. Aun asi, existen trabajos que no demostraron
cambios significativos mediante el uso de probidticos para tratar la obesidad y estos
diferentes hallazgos o resultados puede ser debido a la diversidad metodoldgica de los
estudios realizados, a una baja homogeneidad de la poblacidén estudiada, el tamafio de

la muestra y a un periodo corto de tiempo de intervencion (Fontané et al, 2018).

5.2.6 Microbiota colonizante

Funciones tanto de probidticos como de prebidticos se encuentran entrelazadas
con los microorganismos que colonizan al ser humano. La relacion entre probidticos
y células comensales, o probidticos y microorganismos residentes, ofrece un efecto
determinante para influir en la salud del huésped.

El intestino humano poee una enorme variedad y cantidad de microorganismos,
principalmente en el colon, y estdn establecidos cientos de especies. Existen
estimaciones que datan existencias de mas de 40 trillones de células bacterianas
alojados en el colon de un adulto. Tanto especies como cepas, la diversidad entre
individuos es bastante impresionante, debido a que individualmente cada persona aloja
su propio patrén caracteristico de la composicion bacteriana, la cudl es determinada en
parte por el genotipo del huésped debido a como fue la colonizacién en un inicio,
posterior al parto y también por habitos de la alimentacién (Guarner et al, 2017).

Varios estudios han logrado determinar la diferencia entre la composicion de
los microroganismos colonizadores de individuos sanos e individuos que padecen
enfermedades. Sin embargo, es algo complejo determinar con exactitud la microbiota
humana de un individuo sano, aunque generalmente aquellas que parecen estar

asociadas a un estado de salud equilibrado son especies como Roseburia,
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Akkermansiam Bifidobacterium y Faecalibacterium prausnitzii. En la actualidad ya se
encuentran estudios en proceso para determinar si la suplementacion con estos
microorganismos son capaces de mejorar la salud y/o revertir la enfermedad (Guarner

et al, 2017).

5.2.7 Mecanismos de accion de los probioticos

La manera en que los probidticos intervienen pareceria ser simple, ya que al
ser administrados, se puede inferir que intervienen con las bacterias del intestino
aumentando en ndmero y diversidad aquellos microorganismos beneficiosos y por
ende disminuyendo aquellos microorganismos de cardcter patdgeno. Sin embargo, si
bien es asi de manera simple y resumida, los probidticos intervienen en el ecosistema
al modificar los mecanismos inmunolégicos de la mucosa del intestino, lo que genera
una interaccién con los microorganismos produciendo productos metabdlicos finales
como lo son los ACG y una comunicacién con las células del huésped mediante sefiales
quimicas lo que provoca una reduccién de microorganismos patdgenos, una mejora en
la ecologia intestinal, regulacién de la inflamacidn, reforzamiento de la barrera
intestinal y regulacion de la respuesta inmunoldgica hacia antigenos (Guarner et al,
2017).

Algunos de los mecanismos de accion de los probidticos podrian dividirse entre
beneficios inmunoldgicos y no inmunoldgicos, por lo cudl los clasificaremos de la

siguiente manera:

Tabla 4. Mecanismos de interaccion entre huésped y probioticos.

Inmunolégicos No inmunoldgicos
- Activacion de macréfagos - Digieren los alimentos
locales  para  incrementar compitiendo con
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antigenos a los linfocitos B y
produccién de IgA a nivel local
y sistémico.
Modulacién del perfil de
citoquinas.

Mejor tolerancia a los antigenos

alimentarios.

microorganismos  patdgenos
por los nutrientes.

Modifican el pH local y asi
crear un ambiente no favorable
para patégenos.

bacteriocinas

Producciéon de

(inhiben los patégenos)

- Eliminacién de  radicales
superdxidos.

- Estimulacién en produccion de
mucina por parte del epitelio

- Optimizacion de la funciéon de
la barrera intestinal.

- Modificaciéon de toxinas de
microorganismos patégenos.

Fuente: Organizacion Mundial de Gastroenterologia. (2017, p. 9). Adaptado
por el autor.
5.2.8 Aplicaciones clinicas de los probiéticos
5.2.8.1 Prevencion del cdancer colorrectal
Si bien la alimentacion contribuye a la aparicion del cancer colorrectal y los
probidticos son capaces de mejorar los biomarcadores relacionados con el céncer, son
algo limitados los estudios que muestren a ciencia cierta los beneficios de los
probidticos para prevenir el cdncer colorrectal, seria necesario mds estudios para

determinar si existe una relacion positiva (Guarner et al, 2017).
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5.2.8.2 Tratamiento de la diarrea aguda
Existen cepas de probidticos que actian reduciendo tanto duracién como
gravedad de la diarrea aguda especialmente en nifios. Su administracién oral acorta la
duracién en un dia proximadamente, existen varios estudios y metanaandlisis de
ensayos clinicos sobre cepas probidticas que poseen un efecto consistente, aunque los

mecanismos pueden ser diferentes y depender de cada cepa (Guarner et al, 2017).

5.2.8.3 Eliminacion de Helicobacter pylori
En un informe de consenso en el 2016 acerca del tratamiento de infeccién por
Helicobacter pylori determinaron y concluyeron que los probidticos son efectivos para
disminuir efectos secundarios del tratamiento de Helicobacter pylori. Un metaanélisis
realizado en el afio 2014 propone que la suplementacién de regimenes de antibéticos
contra Helicobacter pylori con ciertas cepas probidticas pueden ser eficaces para
aumentar la tasa de erradicacion e incluso puede ser Util en pacientes que no se lo haya
erradicado. No se ha encontrado informacién de la eficacia de un probidtico por si solo
sin antibidticos de por medio (Guarner et al, 2017).
5.2.8.4 Respuesta inmunitaria
Existe mejora en la respuesta inmunitaria en aquellos estudios que tienen como
objetivo prevenir enfermedades infecciosas agudas. De esta manera se ha determinado
que varias cepas de probidticos combinados con oligofructosa son ftiles para
incrementar la respuesta inmunitaria (Guarner et al, 2017).
5.2.8.5 Enfermedad intestinal inflamatoria
Se ha recolectado una buena evidencia del uso de algunos probidticos en la
prevencion de un episodio de pouchitis y en prevencion de futuras complicaciones de

la pouchitis después de la remision con antibidticos. Se puede administrar probidticos
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a los pacientes con pouchitis leve, o como parte de mantenimiento para pacientes que

estén en remision (Guarner et al, 2017).

5.2.8.6 Sindrome de intestino irritable
Algunas cepas probidticas han mostrado ser eficaces para mejorar la respuesta
y remision en la colitis ulcerosa leve a moderadamente activa tanto en adultos como
en nifos. Ademas, se ha observado resultados consistentes en reducir la distension
abdominal, flatulencias e incluso algunas cepas pueden disminuir el dolor y reducir el
malestar general. Cepas como Streptococcus thermophilius y Lactobacillus
delbrueckii son capaces de mejorar la digestion de la lactosa y por ende reducir los
sintomas relacionados a la intolerancia, lo cual fue confirmado en diferentes estudios
controlados con individuos que consumieron yogurt con cultivos vivos (Guarner et al,
2017).
5.2.8.7 Enfermedad hepdtica grasa no alcohdlica
Se ha logrado observar en estudios que los probidticos optimizaron resultados
de colesterolemia, factor de necrosis tumoral alfa y pruebas de la funcién hepética. Sin
embargo, mds estudios deberian ser relizados para determinar los beneficios a largo

plazo (Guarner et al, 2017).

5.3 Microbiota intestinal y su relacién con la obesidad
La microbiota intestinal de personas con obesidad y peso normal sugiere la
implicacién del propio microbioma en la homeostasis energética ademds del
almacenamiento de lipidos. Como se ha mencionado en los anteriores apartados, la
microbiota intestinal humana estd compuesta principalmente por los filos Firmicutes

y Bacteroidetes. Se ha podido observar que en individuos con obesidad presentan una
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mayor predominancia de Firmicutes y una menor proporcion de Bacteroidetes cuando
se compara con individuos que no padecen obesidad (Fontané L, et al. 2018).

Se especula que individuos que estdn predispuestos a desarrollar obesidad
tienen una comunidad microbiana intestinal la cual promueve el almacenamiento de
energia proveniente de la dieta, en comparacion con la microbiota de individuos no
obesos y por ende la dieta seria capaz de modular la ecologia microbiana. Ademads de
una mayor utilizacién de los nutrientes ingeridos, estudios recientes sugieren una
relacion entre la composicion de la microbiota y la inflamacién crénica subclinica
asociada con la obesidad (Fontané L, et al. 2018).

En el ano 2006, fue publicado un estudio en el que se confirmé que los
individuos con obesidad, en comparaciéon con individuos con peso normal, poseian
una mayor proporcion de Firmicutes y menor cantidad de Bacteroidetes. Incluso el
estudio permitié demostrar que la proporcion entre Firmicutes y Bacteroidetes, alcanz6
el perfil de una persona delgada después de haber perdido peso, a través de una dieta
baja en grasas o baja en carbohidratos en un periodo de 18 meses. Cabe mencionar que
otros estudios de la misma linea de investigacién y observaron un aumento
significativo en el nivel de especies de Lactobacillus en individuos con obesidad,
especificamente existia una elevada presencia de Lactobacillus reuteri y bajo nivel de
Lactobacillus casei, Lactobacillus plantarum, Bifidobacterium animalis se asociaron
a la obesidad (Fontané L, et al. 2018).

Los mecanismos de accion de los probidticos relacionados al control de la
obesidad podrian ser: modulacion de funciones de la microbiota endgena que afecta
a su interaccion con el huésped, exclusion de microorganismos patogenos,
optimizacion de la funcién de la barrera epitelial y otras respuestas inmunes innatas,

modulacién de la absorcién y excrecion de las grasas, reducciéon de endotoxemia e
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inflamacién y modulaciéon de numerosos genes implicados en la lipogénesis hepéatica
o lip6lisis de tejido adiposo (Fontané L, et al. 2018).

5.4 Disbiosis intestinal y desarrollo de obesidad

La perturbacion en la microbiota intestinal desencadena cambios metabdlicos
y de peso en el huésped. Es asi que, el desarrollo de obesidad coincide con alteraciones
en la microbiota intestinal. En algunos estudios se ha logrado observar diferentes
resultados, y aquellos mds relevantes son los siguientes:

- Ley et al. examin6 la microbiota de individuos obesos dénde se analizé su
microbiota antes y después de que hayan perdido peso; sin importar si la dieta fue
con restringida en grasas o restringida en carbohidratos, la pérdida de peso tuvo
como consecuencia cambios en la disminucion de Firmicutes e incremento en
Bacteroidetes (Ley et al, 2000).

- Turnbaugh et al. report niveles elevados de Actinobacteria, niveles bajos de
Bacteroidetes y baja diversidad microbiana en individuos obesos en contraste a
personas delgadas, sin embargo no se encontré diferencias significativas en la
presencia de Firmicutes (Turnbaugh et al, 2009).

- Fernandes et al. encontré que no existian diferencias significativas en el nimero
de Firmicutes/Bacteroidetes en individuos obesos en comparacion a individuos de
peso normal (Fernandes et al, 2014).

Un estudio reciente encontré que los grupos microbianos tenfan una mayor
similaridad entre pacientes con obesidad que entre pacientes con peso normal, lo que
permitié observar que el aumento de IMC se asocia con una disminucién de la
diversidad microbiana. Bacteroidetes y Firmicutes fueron aquellos filos dominantes

entre todas las clases de peso, sin embargo, el filo Proteobacteria fueron notablemente
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mads elevados en sujetos con obesidad en comparacion a personas con peso saludable
e incluso que personas con sobrepeso.

Métodos de comparacién por pares demostraron que la abundancia de
Bifidobacterium, Faecalibacterium y bacterias productoras de butirato estdn
disminuidas en pacientes con obesidad, mientras que niveles de Fusobacterium,
Escherichia-Shigella y Seudomonas estaban incrementados. Ademds, se encontraron
niveles notables de Escherichia-Shigella donde se observo una correlacién con un IMC
y glucosa en sangre elevados, mientras que Fusobacterium y Bacillus se correlacionan
con niveles mas altos de insulina. Asimismo, enzimas involucradas en las vias de
sefalizacion de glucosa e insulina fueron irregularmente encontradas en pacientes
obesos.

Puede ser que las proporciones filogenéticas generales sean menos importantes
que las alteraciones en poblaciones microbianas especificas, lo que resulta en cambios
en la produccion de AGCC y enzimas que influyen directamente en la regulacion de
la glucosa y la insulina y, en dltima instancia, contribuyen al desarrollo de la obesidad

(Singer-Englar et al, 2018).

5.5 Estudios sobre uso de probidticos para el control del peso

Tabla 5. Estudios sobre el uso de probidticos y sus impactos en la salud.

Referencia Disefio Sujetos Cepa y dosis Duracién del Resultados
tratamiento
Kadooka et al., DBPC 210 adultos con Lactobacillus 12 semanas Reducciéon  del
2013 adiposidad gasseri SBT2055 IMC, grasa
abdominal con (5x 10'° UFC). visceral y
valores por subcuténea,
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Larsen et al., DBPCR
2013
Omar et al, DBPCR
2013
Rajkumar et al., SBPCR
2013
Zarrati et al., DBCR

2013

encima de

normal.

lo

50 adolescentes

con obesidad.

28 individuos

obesos

60 sujetos

sobrepeso

75 sujetos

alto IMC

con

con

Lactobacillus 12 semanas
salvarius Ls-33
(10'° UFC)
Lactobacillus 43 dias
amylovorus 'y
Lactobacillus
fermentum (1,39
x 10° UFC vy
1,08 x 10°
UFCQ).
Bifidobacteria, 6 semanas
Lactobacilli vy
Streptococcus
thermophilus
(112,5 x 10°
UFC).
Lactobacillus 8 semanas
acidophilus La5,
Bifidobacterium

lactis Bbl2 'y
Lactobacillus

casei DNOO1

(108 UFC/g).

circunferencia
cadera y cintura.
Aumento de
Bacteroides,
Prevotellae y
Porphyromonas.
Reducciéon  de
masa grasa, no
hubo cambios en

el peso corporal.

Mejora de perfil
lipidico y
resistencia a la

insulina.

Reduccion  de

peso e IMC.

Fuente: 1) Kadooka et al (2013). 2) Larsen et al (2023). 3) Omar et al (2013). 4) Rajkumar et al

(2013). 5) Zarrati et al (2013). Adaptado por el autor
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6. Metodologia

En el presente proyecto de investigacion, se realizé una revision bibliografica de
estudios sobre la modulacién de la microbiota intestinal y cambios en el organismo en adultos
que padecen sobrepeso u obesidad

Los criterios de inclusién que se utilizaron para realizar la bisqueda de los articulos
cientificos fueron los siguientes: 1) que proporcionen informacién precisa sobre las cepas de
probidticos que se utilizaron en la intervencion, 2) los estudios deben ser ensayos clinicos y/o
ensayos clinicos controlados aleatorizados, 3) la fecha de publicacion no debe extender los 10
afios, 4) los sujetos de estudios deben tener entre 18-64 afios, 4) el idioma original de los
estudios debe ser inglés o espaifiol, 5) los participantes en el estudio hayan incluido personas
con sobrepeso u obesidad.

La busqueda se realiz6 en dos distintas bases de datos, siendo las elegidas PubMed y
GoogleScholar; debido a su amplia variedad en estudios actualizados. Fueron seleccionados
los articulos publicados desde el 2013 para asi examinar la evidencia cientifica relacionado al
microbiota intestinal y el consumo de probidticos. La estrategia de busqueda realizada en las
respectivas bases de datos fue la siguiente:

(gut microbiota) AND (obesity) OR (overweight) AND (probiotic) OR (probiotics)
AND (adults, young).

Ademads, cabe mencionar que en cada biisqueda; para mejorar la calidad, exploracién
y ndmero, se utilizaron diferenres filtros al alcance de cada base de datos utilizada para asi
obtener los mejores resultados posibles.

De esta manera, en la siguiente Figura 1 se podra observar el proceso que se empled

para la busqueda de los articulos cientificos.
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Figura 1. Diagrama PRISMA.

Estudios encontrados en la busqueda de las bases
de datos (n=583)
Pubmed (n=435)
Google Scholar (n=148)

Identificacion

A 4

Estudios después de eliminar los duplicados y

aquellos con acceso bloqueado
(n=352)

Cribado

Y

Estudios examinados (n=352)

Articulos evaluados para eligibilidad (n=29)

Eligibilidad

h 4

Estudios excluidos (n=271)
Estudios que:

-Hayan sido realizados en animales
-Estudios publicados hace mas de
10 afios
-Realizados en adultos mayores
-No sean ensayos clinicos o
ensayos clinicos controlados
-No estén publicados en espafiol o
inglés
-No proporcionen ningun tipo de
informacion sobre probidtlcos y
microbiota intestinal.

—»

Estudios que no cumplen con los
criterios de la declaracion
CONSORT (n=16)

Estudios incluidos para la revision (n=13)

Inclusién

Elaborado por: Martin Maldonado
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6.1 Métodos para la revision
Se realiz6 la recoleccién de los articulos tomando en cuenta los criterios de inclusién
y los criterios de exclusion ya definidos. Posteriormente mediante la lectura de los restimenes,
se evalud el contenido completo de aquellos estudios que respondan a la siguiente pregunta:
(Qué tipo de cepas mediante la administracién de probidticos podran modular y fortalecer la
mmicrobiota intestinal, y ejercer cambios favorables en el organismo para combatir el
sobrepeso y obesidad en los adultos?
Al inicio de la respectiva busqueda se lograron identificar un total de articulos 583
articulos cientificos, de los cuales 435 se obtuvieron de Pubmed y 148 de Google Scholar,
siendo eliminados los estudios repetidos y/o articulos que estén bloqueados debido a que es

necesario un pago para acceder a estos.

6.2 Evaluacion de la calidad de la informacion

Para realizar la valoracion de la informacion, se hizo uso de la declaracion CONSORT,
con el fin de evaluar la calidad de los estudios incluidos en la presente revisién bibliografica.
La guia consta de 25 elementos o items los cudles contienen los requerimientos para la
evaluacién de ensayos clinicos.

Posteriormente al descarte de articulos por repeticiéon o accesos bloqueados, se
descartaron todos aquellos estudios que no cumplian los criterios de inclusion del presente
proyecto. Obteniendo asf un total de 29 articulos, sin embargo, fueron excluidos 16 debido a

que no cumplian con una evaluacion de calidad segtin la declaracion CONSORT.

7. Resultados
7.1 Resultados de la biisqueda y sintesis
Se seleccionaron 13 articulos para la obtencion y evaluacién de la informacion,

tal como se presenta en la siguiente Tabla 6.
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Tabla 6. Sintesis de intervenciones realizadas en estudios ingresados en la revision bibliografica

Rango
Autor y afio Poblacién (Muestra) . ((ii:led Sujetos de estudio Intervencion Dosis Resultados
Hombres | Mujeres | Total
Incremento de S. Salivarius spp.
Dos productos fueron probados, un Thermophilus y L. delbruecki spp.
yogurt con los siguientes probiéticos | 800g de yogurt o | Bylgariccus después del consumo
Lactobaccillus rhamnosus GG, de leche del yogurt.
Hombres con un Lactobacillus dekbrueckii spp. acidi.ficada, Incremento de la cepa
Kathryn, J. et IMC 18.5 - 25,0 Bulgaricus y Streptococcus posteriormente | Insestinibacter barlettii.
al, (2017) 14 0 141 18-40 kg/m2, con thermophilus y una leche acidificada. | 400g, el yogurt | Disminucién de Bifidobacterium
actividad fisica Los productos fueron otorgados debia contener | kgshiwanohense y del género
regular. aleatoriamente a 7 individuos durante minimo Megasphaera después del
de 4 semanas para observar si pudiera 1.00x10%6 UFC | consumo de yogurt.
influir en la respuesta a una comida de cada cepa Disminucién en la cepa B.
que normalmente induce un estado de wadswortbia (relacionado con
inflamacién transitoria. infecciones agudas).
El producto de intervencién era una No existi6 diferencias
bebida fermentada que contenia 3 significativas en la estructura
Hombres o mujeres Lactobacillus paracasei CNCM - 100g/ dia, global de la microbiota intestinal.
Anne-Sophie, con IMC de 18,5- | 1518, Lactobacillus paracasei CNCM durante 4d Sin embargo, se observé cambios
A. et al, 44 52 96 18 -55 30 kg/m2 con 1-3689 y Lactobacillus rhamnosus bsegp;nas, ca fl en la abundancia de algunos
(2020) patrones estables de CNCM 1-3690 y cuatro cepas de e, 1 a conten/ia géneros de ciertas bacterias
defecacioén. yogurt (Lactobacillus bulgarius minimo 1><,10 9 (Pseudobutyrivibrio, Coprobacter,
CNCM 1-2787, Streptococcus UFC/dia Oscillospira, Blautia,
thermophilus CNCM 1-2773 - CNCM Methanobrevibacter, Eggerthell,
1-2835y CNCM [-2778). Lactobaccillus)
Incremento significativo en la
El estudio fue dividido en 3 periodos: abundancia de los niveles de
. 4 semanas de pre ingesta, 8 semanas Lactobacillaceae y de
Mujeres . . . . .
T. Nagino. Et premenopAusicas de ingesta, y 4 semanas post ingesta. 100r}11 dos veces Bzﬁdoba.cterzaceae. en el periodo
al, (2017) 0 60 60 18-55 IMC entre 18-25 El producto administrado era una al dia durante 8 de ingesta. va.eles de
ke/m?2. leche de soya fermentada con el semanas Enterobacteriaeae,

probidtico Lactobacillus casei
Shirota, el producto control era una
leche de soya.

Porphyromonadaceae y
Ruminococcaceae disminuyeron
significativamente.
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Chiara, F. et
al, (2014)

15

19

34

18-55

Hombres y mujeres
con IMC entre 20-
25 kg/m2.

Sin consumo de
antibidticos, no
enfermedades
gastrointestinales,
ni antecedentes de
alcoholismo o
drogadiccién.

Dividido en dos grupos. Grupo A se
le administré una cépsula de
probidticos cada dia durante 4
semanas. Después de un periodo de
lavado de 4 semanas se les administr6
el placebo diariamente durante 4
semanas.

En el grupo B se realiz6 lo opuesto,
consumo de placebo, periodo de
lavado y consumo de probidtico con
la misma duracién que el grupo A.

1 c4psula/dia
durante 4
semanas. La
céapsula contenia
al menos 24
billones de
células de
Lactobacillus.
Paracasei DG.

Incremento en Proteobacteria,
Coprococcus, disminucién de
Clostridium y 6 cepas del género
Clostridiales (Faecalibacterium,
Blautia, Anaerostipes,
Pseudobutyrivibrio, Clostriudium.
Aumento en las concentraciones
de butirato.

Giorgio, G.
et al, (2016)

17

21

38

18-55

Hombres y mujeres
sin presencia de
alteraciones
gastrointestinales.

Dos grupos: grupo A incluy6 un
periodo de 4 semanas de tratamiento
con probiéticos, seguido de 4
semanas de periodo de lavado y 4
semanas de periodo del placebo. El
protoco del grupo B fue lo inverso,
placebo/ periodo de lavado/
probidtico.

1 cépsula cada
dia en la mafiana
al menos 15
minutos antes del
desayuno con
agua (cada
cépsula 1,3 x
1079 UFC)

Se observo cambios en la
abundancia de los taxones
dominantes en la microbiota y
modulacién de las concentraciones
fecales de butirato
Disminucion significativa de
Prevotellaceae y
Prevotella.

Aumento significativo de
Ruminococcaceae y Rikenellaceae.

Zlatan, M. et
al, (2017)

10

19-48

Hombres y mujeres
con un IMC entre
19-25 kg/m?2.

Se administrd tres cepas bacterianas
en cada sujeto durante cuatro
periodos de prueba. Durante cada
periodo, se administr6 oralmente dos
veces al dia los probidticos L.
plantarum WCFS1, L. plantarum
CIP48, L. plantarum TIFN101 o el
placebo.

Cada periodo de prueba tenia un
periodo de lavado de 4 semanas.

Suplemento
administrado
oralmente dos

veces al dia
durante 7 dias

(2.6 x 10010, 2.4
x 10M0y 59x

10710 UFC;

respectivamente)

Las cepas utilizadas, modularon
los procesos de reparacién
intrinsecos en el nivel de
transcripcién de genes de la
mucosa. Especificamente L.
plantarum TIFN101, demostro la
mayoria de los efectos, entre ellos
la modulacién de transcripciones
génicas relacionadas con la
estructura de la mucosa intestinal
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Hombres y mujeres

Se realizaron dos fases, la primera

fase fue un periodo de pérdida de

peso con o sin suplementacién del
probidtico Lactobacillus rhamnosus

2 cépsulas diarias
antes del

Se determiné que en hombres la
intervencidn no tuvo un mayor
efecto, excepto en una
disminucién de Firmicutes.

En mujeres se observé un efecto
contrario, la abundancia bacteriana

Mariana, S. 48 77 125 | 18-55 COLIKM&SCS?I? i CCGMCCC1.3724 durante 12 ddees?zlégzg ggctlzs de la familia Lachnospiraceae
et al, (2014) comog;bili dades semanas. La fase 2 fue un periodo de cdnsula co,n tenfa (grupo taxondémico perteneciente
. control de peso con supervision de la P al filo Firmicutes (asociado con la
asociadas. . . .. 1,62 x 10"8 UFC . N ,
dieta sin restricciones durante 12 del probidtico obesidad) disminuyd
semanas en la que continuaba la p ’ significativamente en el grupo que
ingesta del probidtico o del placebo. ingiri6 el probidtico, ademas
reduccién en la abundancia de la
cepa Subdoligranulum.
200ml de yogurt | Existi6 efectos favorables en los
. Hombres y mujeres . al dia, cada cepa porcentajes de grasa corporal y
h;[;tr(zé,ozlgt 16 44 50 20-50 | con IMC de 25 - 35 Reahzafioden 4 bloques, cz;da l,)lloque probidtica concentraciones séricas de
’ kg/m2. contenta dos grupos, eri c cula UNo 1 contenfa 1 x 108 | omentin 1y concentraciones de
consumia un yogurt con los UEC adropina.
probidticos Lactobacillus acidophilus P
La5, Bifidobacterium BBI2 y
Lactobacillus casei DNOOI o un
yogurt regular durante 8 semanas en
conjunto con una dieta baja en
calorias.
El grupo de intervencioén recibio 1 sachet
Hombres v muieres sachets que contenian 5g de celobiosa compuesto de 5
remenoyéusijc as y 1 x 1079 UFC del probidtico de Czlobiosa ig Incremento de los niveles de
Gabriella, C. 3 10 18 18-50 psin trat;)mien to > | Lactobacillus acidophilus y el grupo x 10h9 UEC }ée Lactobacillus spp. Incremento en
et al, (2014) farmacoléeico control recibié 5g de placebo que Lactobacillus la abundancia del género
habi g contenia maltodextrina. Un grupo . . Bifidobacterium, Collinsella y
abitual e 1. S acidophilus . .
recibi el sinbidtico y el otro recibid liofilizado Eubacterium, mientras que el

el placebo durante tres semanas,

género Dialister disminuyd.
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seguido de un periodo de lavado y
posteriormente se cruzo la
intervencion

E, Wilms. Et
al, (2016)

11

20

18-65

Hombres y mujeres
con IMC entre 20 -
30 kg/m2, sin
sintomas
gastrointestinales,
sin alergias, no
consumo de
alcohol, no
embarazo o
lactancia materna

Los participantes recibieron
suplementos de 6 g/dia que contenian
los probidticos Bifidobacterium
bifidum, B. lactis (W51), B. lactis
(W52), Lactobacillus acidophilus, L.
casei, L. paracasei, L. plantarum,
L.salivarius y Lactoccocus lactis
combinado con fructooligosacdridos.
Los sujetos consumian dos sachets
cada mafiana y tarde durante dos
semanas.

2 sachets al dia,
de 3g cada uno
(1,5 x 10~M0
UFC /dia)

La suplementacién incremento la
frecuencia de las deposiciones, sin
embargo, no se observé cambios
en la permabilidad intestinal en
condiciones de estrés inducidas.

Seok-Jae, K.
et al, (2014)

40

40

18-65

Hombres sin
historial de
enfermedades con
IMC entre 20 - 25
kg/m?2.

El grupo de intervencion recibio
extracto de L. japonica combinado
con tres cepas de Bifidobacterium,
tres cepas de Lactobacillus, y una

cepa de Streptococcus. La manera en
que fue administrado fue en una
tableta; la consumian dos veces al dia
durante 28 dias.

2 tabletas al dia
(5 x 10"9 UFC)
+ 2 tabletas de L.
Japonica que
contenia 1,25g de
éste al dia (625
mg/cépsula)

Existi6 un incremento
estadisticamente significativo en el
grupo intervencidn en cuatro tipos

de la microbiota intestinal (B.
brevis, B. lactis, L. plantarum y L.
rhamnosus).

F.
Higashikawa.
Et al, (2016)

23

39

62

20-70

Hombres y mujeres
en buen estado de
salud con IMC
entre 25 - 30 kg/m2

Tres tipos de intervenciones, una con
Pediococcus pentosaceus LP28 vivo
mads dextrina, un polvo con LP28
muerto por calor méds dextrina y el
placebo. Cada grupo ingeria el polvo
diariamente durante 12 semanas.

10ml en polvo
diariamente
durante 12
semanas en el
grupo que se le
administro el
probidtico (1 x
10711 UFC) y en
el resto 7.5 ml

Se observo que el grupo que se le
administré el polvo muerto por
calor Pediococcus pentosaceus

posee efectos antiobesogénicos, se

observé una reduccion
estadisticamente significativa en el

IMC, porcentaje de grasa corporal

y reduccién de la circunferencia de
cintura.
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A. Gomi. Et
al, (2014)

26

30

21-58

Hombres y mujeres
que hayan
experimentado
sintomas
gastrointestinales.

Los participantes debian ingerir
100ml/dia de la leche fermentada que
contenia Bifidobacterium. Bifidum
YIT 10247 durante dos semanas.
Existi6 un periodo de preingesta de 1
semana, un periodo de ingesta de 2
semanas, un periodo de lavado de 3
semanas y un periodo de ingestién
cruzada de 2 semanas. Durante el
periodo de ingestion, un grupo
consumié 100mL/d{fa de la leche
fermentada con el probidtico y el otro
grupo consumié 100mL/dia del
placebo.

100mL al dia de
leche fermentada
con B. bifidum
YIT 10347
durante dos

semanas (1 x
10r7 UFC)

Reduccién de sintomas géstricos
(pesadez estomacal, eructos,
cambios en apetito, dolor
abdominal y reflujos) de manera
significativa.
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Los estudios encontrados y que formaron parte de esta revision bibliografica
fueron publicados desde el afio 2013 hasta este respectivo afio 2023, logrando
determinar una poblacion total de 624 individuos entre los articulos elegidos, de los
cuales 356 fueron realizados en poblacion femenina y 268 fueron en la poblacién
masculina. Cabe mencionar, que existieron ciertos estudios que se realizaron
Unicamente en un solo sexo, ya sea femenino o masculino. El rango de edad de la
poblacién se encontrd entre los 18 hasta los 70 afios.

Kathryn, J. et al, (2017) en su investigacion de si el consumo de yogurt
probidtico y leche acidificada reducen la inflamacién posprandial y alteran la
microbiota intestinal, participaron 14 individuos masculinos, los cudles debian
consumir dos productos, un yogurt con probidticos y una leche acidificada. Las dosis
se dividieron en 800g en una primera etapa y en 400g en la posterior etapa. Se logré
observar que la abundancia de diversas bacterias fue significativamente diferente
después de la intervencion del yogurt probidtico en comparacion a la intervencion de
leche acidificada. Particularmente, ambas cepas utilizadas en el proceso de
fermentacion (S. saliivarius spp. Thermophilus y L. delbrueckii spp. Bulgaricus)
fueron ambas mds abundantes después del consumo del yogurt probidtico (P< 0,01).
La cepa Interstinibacter barletti de misma manera fue més abundante después del
consumo del yogurt que después del consumo de la leche acidificada (P<0,01). Por el
contrario, las cepas Bifidobacterium kashiwanohense o Bifidobacterium
pseudocatenulatum y Megasphaera fueron menos abundantes en aquellos que
consumieron el yogurt probiético (P<0,03). Las diferencias fueron consistentemente
observadas en los diferentes niveles taxondmicos. Incrementos en la abundancia de S.
salivarius spp. thermophilus y L. delbrueckii spp. bulgaricus fueron determinadas

especificamente después del consumo del yogurt probidtico en comparacién con las
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evaluaciones iniciales (P<0,001) sin modificaciones en la abundancia de estas cepas
en aquellos que consumieron la leche acidificada. De igual manera, se pudo observar
una disminucion significativa en la abundancia de las especies Bilophila wadsworthia,
después de la ingesta del yogurt y de la leche en comparacion con las evaluaciones
iniciales (P= 0,05 después de la ingesta de la leche; P= 0,03 después de la ingesta del
yogurt), la cudl es una cepa que se le ha relacionado con diversas infecciones agudas.

Anne-Sophie, A. et al, (2020), en su estudio de consumo de una leche
fermentada se incluyeron a 96 individuos entre hombres y mujeres. El estudio se
dividi6 en tres subperiodos, a) 2 semanas de periodo de lavado, b) un periodo de 4
semanas de prueba o control del producto y ¢) un periodo de seguimiento de 4 semanas.
Las cepas L. rhamnosus CNCM 1-1518, CNCM 1-3689 y L. rhamnosus CNCM I-3690
fueron detectadas en la microbiota intestinal de los adultos que consumieron el lacteo
fermentada y mayores niveles de las tres cepas fueron detectadas en aquellos
individuos que lo consumieron tres veces al dia. Estas cepas son seguras y provocan
una respuesta estructural de la microbiota, aunque de manera modesta (P< 0,05). No
se obtuvieron mds diferencias significativas con respecto a la estructura global de la
microbiota intestinal.

T. Nagino. et al, (2017), en su estudio de 60 mujeres premenopdusicas entre 18
a 55 afios, se les asigné aleatoriamente en el estudio que estaba compuesto de un
periodo pre ingesta de 4 semanas, un periodo de ingesta de 8 semanas y un periodo de
post ingesta de 4 semanas, donde se les administré una leche fermentada de soya a la
cual se le afiadid probidticos y por otro lado, una leche no fermentada de soya
(placebo). Cabe mencionar que, en este estudio se pretendid analizar también la
condicion de la piel, asi pues, unicamente se expondrén los resultados relacionados a

los cambios en la microbiota intestinal. Se determind que en el grupo que consumié la
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leche de soya fermentada la abundancia de los niveles de Lactobacillaeae fueron
significativamente mayores durante el periodo de consumo (P< 0,05). Sin embargo,
los niveles de Enterobacteriaceae, Porphyromonadaceae, y Ruminococcaceae fueron
significativamente mds bajos durante el periodo de consumo que al inicio del estudio
(Enterobacteriaceae: P<0,05; Porphyromonadaceae: P<0,05; Ruminococcaceae:
P<0,05). Adicionalmente, los niveles de Lachnospiraceae y Mogibacteriaceae
aumentaron significativamente después de que la ingesta de la leche de soya

fermentada concluy6 (P< 0,05 y P< 0,05 respectivamente).

Chiara, F. et al, (2014) en su estudio, quiso determinar el impacto de los
probidticos en la ecologia intestinal. Para esto, 34 individuos entre hombres y mujeres
fueron escogidos donde se queria evaluar especificamente los efectos de la cepa
Lactobacillus paracasei DG en la microbiota. Se colocé aleatoriamente a los
participantes en dos grupos, divididos en grupo A y grupo B. El grupo A que constaba
de 14 individuos, ingerian una del probidtico cdpsula todos los dias por 4 semanas,
posterior a las 4 semanas, existié un periodo de lavado de 4 semanas y después se les
administré el placebo durante otras 4 semanas. El grupo B en cambio siguié la
secuencia opuesta, siendo de esta manera: placebo --> periodo de lavado -->
probidtico. La ingesta del probidtico increment? el filo Proteobacteria (P= 0,006), y
el filo Clostridiales en el género Coprococcus (P= 0,009). En contraste, el género
Blautia redujo después del tratamiento con probidtico (P= 0,036), ademas se observo
una disminucién en otros géneros de los Clostridiales, Clostridium (P= 0,06) y
Anaerostipes (P= 0,05). También se encontré una reduccion significativa Con estas
modificaciones, la ingesta de probidticos redistribuye los taxones microbianos dentro

del orden grampositivo de Firmicutes, Clostridiales y en la familia Lachnospiraceae.
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Debido a la intervencion de los probidticos, se observé que existio una disminucion de

las concentraciones de butirato (P= 0,039) asi como del acetato (P= 0,047).

Giorgio, G. et al, (2016) en su estudio de 38 individuos entre hombres y
mujeres, administré el probidtico Bifidobacterium bifidum y el placebo que tenia las
mismas caracteristicas fisicas que la pildora del probidtico. Cabe mencionar que cada
pildora contenia 1.3 (£ 0.1) x 10"9 UFC. Posterior se colocé a los individuos de
manera aleatoria en dos grupos. El estudio consistié en un periodo de pre reclutamiento
de 4 semanas, seguido de la aleatorizacién en un grupo A de 16 participantes y grupo
B de 19 participantes. El procedimiento del grupo A fue de 4 semanas de tratamiento
con el probidtico (1 capsula diaria durante 4 semanas) seguido de un periodo de lavado
de 4 semanas y un periodo de placebo durante otras 4 semanas. El procedimiento del
grupo B fue el opuesto al del grupo A: placebo/ periodo de lavado/ ingesta de
probidtico. Como resultados se observé que la ingesta del probidtico moduld
significativamente la abundancia de diferentes taxas dominantes de la microbiota,
incluyendo familias Prevotellaceae (de 14,18 a 11,97% P= 0,036), Rikenellaceae (de
3,99 a 5,92% P= 0,010), Ruminoccoccaceae (de 12,21 a 1527% P= 0,039) y
Prevotella (de 14,16 a 11,96% P=0,034). Ademds, no se encontré6 que se haya
modulado de manera significativa el género Bifidobacterium con el tratamiento de

probidticos.

Zlatan, M. et al, (2017), en un estudio para determinar los efectos de tres cepas
de Lactobacillus plantarum, las cuales fueron L.plantarum WCFS1, CIP48 y TIFN101,
examind en 10 voluntarios asignados aleatoriamente al grupo de intervencion y al
grupo control durante 4 periodos de prueba, seguido de un periodo de lavado de 4

semanas. Durante cada periodo de prueba, uno de los tres probidticos o el placebo fue
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administrado oralmente dos veces al dia durante 7 dias consecutivos. Concluido este
periodo, se obtuvieron diversos resultados, se observd una regulacion del gen MMP2
(P=0,006), regulacion del gen GLUL (P= 0,022), envuelto en la biosintesis de
glutamina. Las cepas WCF1 y CIP48 regularon el gen 6xido nitrico sintasa (P= 0,039,

P= 0,018 respectivamente); involucrado con la regulacion de la funcién vascular.

Marina, S. et al, (2014) report6 en su estudio cambios significativos con mayor
impacto en mujeres en comparacion a los hombres, independientemente de si
consumieron el producto de intervenciéon o el placebo. En este ensayo clinico
aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo participaron 48 hombres y 72
mujeres obesas donde se quiso evaluar los efectos de la suplementacién con
Lactobacillus rhamnosus CGMCC1.3724 (1,62 x 1078 UFC por cédpsula). La ingesta
del probidtico fue de manera oral en forma de c4dpsula déonde cada individuo que fue
asignado al grupo de intervencion ingeria dos cédpsulas al dia durante 12 semanas.
Existieron dos fases: en la primera fase (periodo de pérdida de peso), existié una
restriccion dietética con o sin €l probidtico, en la segunda fase, existié un periodo de
mantenimiento de peso sin restriccion dietética durante 12 semanas, mientras la
suplementacién de probidtico o placebo continuaba. Se pudo observar que la masa
grasa disminuy6 en comparacion con el grupo que ingiri6 el placebo (P= 0,07). Cabe
mencionar que se observo una tendencia en particular en el sexo femenino, y es que
tanto la reduccion del peso corporal (P= 0,02) como de masa grasa (P= 0,06) fueron
mas pronunciadas en el grupo que ingiri6 el probidtico, sin obtener el mismo resultado
en el sexo masculino, es decir no se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos. Ademds, se logr6 observar una disminucién de las concentraciones de
leptina en ayunas tanto en hombres y mujeres que ingirieron el probidtico (P=0,01).

Tomando en cuenta los cambios en la microbiota, en hombres que ingirieron el
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probidtico se observé una disminucion en ciertos grupos taxondémicos de la familia
Firmicutes, en comparacion al grupo que ingiri6 el placebo (P=0,01). En mujeres
existid una reduccion en la abundancia de bacterias de la familia Lachnospiraceae (P=
0,009) y reduccién en la abundancia de bacterias del género Subdoligranulum (P=

0,01).

Mitra, Z. et al (2018), en su estudio de disefio doble ciego, aleatorizado y
controlado con placebo en 60 individuos con sobrepeso y obesidad, 16 hombres y 44
mujeres. Los individuos ingerian 200g/dia de un yogurt probiético (n=30) que contenia
Lactobacillus acidophilus La5, Bifidobacterium BB12 y Lactobacillus casei DN0OOI
(1078 UFC/ cada 200g de yogurt), o un yogurt regular (n=30) durante 8 semanas en
conjunto con una dieta baja en calorias en ambos grupos. Una vez concluidas las
intervenciones se pudo observar que el grupo que ingiri6 el yogurt probidtico redujo
de manera significativa los porcentajes de grasa (P= 0,002), se encontr6 cambios
significativos en las concentraciones séricas de omentina-1 (P=0.003) y finalmente en
las concentraciones séricas de adropina (P= 0,03). No se encontraron mds cambios

con respecto a otras medidas antropométricas o parametros séricos.

Gabriella, C. et al, (2014), en su estudio de 18 participantes (8 hombres y 10
mujeres) se evalud los efectos de un simbidtico en la composicién y actividad
metabolica de la microbiota intestinal. Se colocé a los individuos de manera aleatoria
en dos grupos, los cudles recibian sachets que contenian 5g de celobiosa y
Lactobacillus acidophilus (1 x 10"9 UFC) y sachets de 5g del placebo que era
unicamente maltodextrina. La intervencion tuvo una duracién de 3 semanas seguido
de un periodo de 3 semanas de periodo de lavado. Se observd que la ingesta del

simbidtico incrementé de manera significativa Lactobacillus spp (P=0,04),
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incremento en la abundancia del género de Bifidobacterium, Collinsella y Eubacterium
mientras que el género Dialister disminuy6 (P< 0,05) y existié un incremento de las

concentraciones de dcidos grasos de cadena corta (P=0,01).

Wilms, E. et al (2016) evalué los efectos de dos semanas de suplementacion
con simbidticos. Participaron 22 sujetos en un estudio doble ciego, controlado y
aleatorizado. Los sujetos en el grupo simbidtico recibieron un suplemento que contenia
diferentes especies de probidticos Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis,
Lactobacillus  acidophilus, Lactobacillus  casei, Lactobacillus  paracasei,
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus salivarius y Lactococcus lactis combinado
con fructooligosacaridos. El suplemento al igual que el placebo constaba de 6g al dia,
siendo diluido en 200ml de agua y fue administrado durante 2 semanas. En los
resultados se pudo observar que existié una mejora en la frecuencia de las deposiciones

(P=0,039), no se pudo observar mds efectos positivos o significativos en este estudio.

Seok-Jae, K. et al (2014), en su estudio participaron 40 hombres y evalud el
efecto de la combinacién entre un alga marina denominada Laminaria japonica y un
grupo de probidticos que fueron tres cepas de Bifidobacterium (B. brevis, B. lactis y
B. longum), tres cepas de Lactobacillus (L. acidophilus, L. plantarum y L. rhamnosus)
y una cepa de Streptococcus (S. thermophilus). Los individuos fueron colocados en
dos grupos, el primer grupo A) recibia Laminaria japdnica + probidticos, y el segundo
grupo B) recibia Laminaria japonica + placebo. La duracion del tratamiento fue de 4
semanas y posteriormente un periodo de seguimiento de 2 semanas. Culminado el
tratamiento, existieron cambios significativos en la microbiota intestinal de los
participantes que ingirieron los probidticos, mientras que no se observé cambios

significativos en el grupo que consumi6 el placebo. Existié un incremento en 4 tipos
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de la microbiota intestinal, Bifidobacterium brevis, Bifidobacterium lactis,
Lactobacillus plantarum y Lactobacillus rhamnosus (P< 0,05; P< 0,01; P< 0,001;
P< 0,05, respectivamente), demostrando, asi como la especie Laminaria japonica en
conjunto con ciertos probidticos tienen la capacidad de ejercer un efecto beneficioso
en la microbiota intestinal humana, al incrementar la proliferaciéon de bacterias con

potencial beneficioso.

Higashikawa, F. et al (2016), en su estudio realizado exclusivamente en
personas con sobrepeso u obesidad, determiné efectos antiobesogénicos de
Pediococcus pentosaceus LP28. Un total de 62 individuos fueron participantes en el
estudio, donde se les colocaba aleatoriamente en tres diferentes grupos, uno que recibia
LP28 vivo + dextrina, otro que recibia LP28 muerto por calor + dextrina y finalmente
uno que recibia placebo (tinicamente dextrina); a todos se les administré oralmente
durante 12 semanas. En ambos grupos que se les administré el suplemento, existieron
cambios significativos en comparacién al grupo que recibié inicamente el placebo. En
el grupo que consumi6 el suplemento muerto por calor, se observé cambios en el IMC
en comparacién al grupo que consumié el placebo (P=0,035), se redujeron los
porcentajes de grasa corporal, masa grasa corporal (P= 0,002 y P=0,004,
respectivamente) y existié cambios significativos en la circunferencia de la cintura (P=
0,009). Ademas, la misma tendencia de reduccién de masa grasa corporal se pudo
observar en el grupo que consumio el suplemento vivo (P=0,075) en comparacidn con
los que ingirieron el placebo. Los cambios mds relevantes fueron observados en el

grupo que consumio el suplemento muerto por calor.

Gomi, A. et al, (2014), en su estudio para observar los beneficios de una leche

fermentada con Bifidobacterium bifidum YIT 10347, participaron un total de 30
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personas, los cuales 26 fueron hombres y 4 mujeres. En esta intervencion, se evalué
los efectos en diversos sintomas gastrointestinales. Los participantes fueron asignados
aleatoriamente al grupo que consumia le leche fermentada o al que consumia el
placebo, ambos grupos consumian 100mL al dia durante dos semanas. La ingesta de
la leche fermentada junto al probidtico logré reducir los sintomas géstricos, de un 45%
aun 33% en la primera semana (P< 0,05) y se alcanzé una reduccién de hasta el 28%
después de dos semanas (P< 0,01). La ingesta de 2 semanas redujo la prevalencia de
los siguientes sintomas: pesadez estomacal (P< 0,0001), eructos (P< 0,001), mejora
del apetito (P< 0,01), disminucién del dolor abdominal (P< 0,05), y mejora en la

regurgitacion acida o pirosis (P< 0,05).

Ademds de la buisqueda de ensayos clinicos aleatorizados, se realizd la
bisqueda de revisiones sistemdticas y metaandlisis en relaciéon con el tema de
investigacion con el fin de complementar la bibliografia. Especificamente fueron

encontrados y seleccionados 3 revisiones sistematicas y metaanalisis.

En la revision sistemadtica y metaandlisis de ensayos controlados aleatorizados
realizada por Zhi-Bin, et al. (2019), tomaron en cuenta 12 estudios experimentales para
evaluar el rol potencial de los probidticos para controlar el sobrepeso u obesidad y los
parametros metabdlicos asociados a estos. La busqueda fue realizada en las bases de
datos PubMed, Embase, Web of Science y se estableci6 un modelo de efectos
aleatorios con un intervalo de confianza del 95%. La poblacion total de los estudios
que fueron escogidos para ser parte de la revision fue de un de 821 individuos, donde
se logr6 observar que el consumo de probidticos en el grupo intervencién en
comparacion al grupo que consumid placebo, existieron resultados estadisticamente

significativos tanto en pardmetros antropométricos como bioquimicos. En los
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pardmetros antropométricos se determiné: reduccion significativa del peso (P= 0,003),
del IMC (P< 0,00001), de circunferencia de cintura (P= 0,02), de masa grasa (P<
0,00001) y reducciéon de porcentaje de grasa (P< 0,00001). En los pardmetros
bioquimicos se determind los siguientes resultados: reduccion de colesterol total (P=
0,02), reduccién de colesterol LDL (P= 0,03), reduccion en los niveles de glucosa
plasmatica en ayunas (P= 0,04) y en la hemoglobina glicosilada (P= 0,06). Con estos
resultados, se sugiere que el consumo de probidticos tiene un impacto positivo para
combatir el sobrepeso u obesidad no solamente en cuestion a pérdida de peso sino
también mejorando diferentes pardmetros metabdlicos que se encuentran alterados en
estos individuos, infiriendo asi que la ingesta de probidticos modifica la microbiota
intestinal para tener impacto en estos cambios metabdlicos, debido a que actualmente

la microbiota intestinal es ya considerada un érgano metabdlico.

La revision sistemdtica y metaandlisis de ensayos clinicos aleatorizados de
Simone, P. et al (2021), evalu6 si la suplementacion con probidticos es ttil para el
manejo del peso corporal y otras medidas antropométricas en adultos con sobrepeso u
obesidad con enfermedades metabdlicas relacionadas. Empleando como bases de
datos PubMed y Scopus publicados desde el afio 2009 al 2019. Se utiliz6 20 estudios
para la revisién obteniendo un total de 1411 individuos, ademds de un modelo de
efectos con un intervalo de confianza de 95%. Los principales resultados obtenidos
fueron: disminucion significativa del IMC (P= 0,01), disminucién de circunferencia
de la cintura y circunferencia de la cadera (P= 0,008 y P= 0,0008 respectivamente),

mejorando ademas la presion arterial.

Karine, S. et al (2021), en su revision sistematica y metaandlisis evaluaron los

efectos de los probidticos en la adiposidad corporal y en marcadores de riesgo
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cardiovasculares en individuos con sobrepeso y obesidad. La investigacion incluy6
estudios hasta el 2020 y fueron utilizadas las siguientes bases de datos: Medline,
Embase, Scopus y Lilacs. Se utilizé un modelo de efectos aleatorios para analizar el
impacto de los ensayos, determinando un intervalo de confianza del 95%. Un total de
26 ensayos clinicos controlados aleatorizados (n= 1720) fueron utilizados para la
revision. Los resultados fueron favorables y se observd que existié efectos
estadisticamente significativos de los probidticos reduciendo el peso corporal (P<
0,0001), reduccién de IMC (P= 0.0001), reduccién de circunferencia de cadera (P<
0,0001), reduccién de masa grasa (P= 0,0004), reduccién de factor necrético tumoral
alfa (P= 0,0001), mejora en la sensibilidad de la insulina (P= 0,010), reduccién de

colesterol total (P= 0,003) y reduccién de colesterol LDL (P= 0,006)).

De esta manera con los resultados obtenidos, se puede responder a los objetivos
especificos de la siguiente manera:

e Objetivo 1: segin los estudios y resultados obtenidos en este proyecto, se
determiné que las siguientes cepas de probidticos son capaces de modular la
microbiota intestinal para combatir el sobrepeso y obesidad: Lactobacillus
rhamnosus, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus casei, Lactobacillus
plantarum,  Lactobacillus  acidophilus, Bifidobacterium  bifidum, 'y
Streptococcus thermophilus.

e Objetivo 2: acorde a cémo fueron las intervenciones y cémo fueron
administrados los probidticos en los ensayos clinicos que formaron parte y no
formaron parte de esta revision bibliografica, se pudo determinar que la mejor
manera de administrar probiéticos es de manera oral con el fin de ofrecer un

tratamiento adicional para combatir el sobrepeso y obesidad.
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Objetivo 3: los beneficios observados y el impacto en individuos con sobrepeso
y obesidad no correspondieron tnicamente a la modulaciéon de la microbiota
intestinal. Acorde a los resultados obtenidos se logré determinar que existieron
las siguientes mejores tanto a nivel corporal; reduccion de peso corporal,
reduccion de IMC, reduccion de masa grasa y porcentaje de grasa corporal,
reduccion de circunferencia de cintura, como a nivel bioquimico; reduccion de
colesterol total, de fraccion LDL, reduccion de glucosa plasmdtica en ayunas,
reduccion de hemoglobina glicosilada, cambios séricos en concentraciones de

omentina-1 y adropina y mejora en la sensibilidad de la insulina.
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Figura 2. Cuadro resumen de los beneficios del uso de probidticos en los ensayos clinicos aleatorizados.
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Tabla 7. Sintesis de las intervenciones y resultados de las revisiones sistemadticas y metaanalisis incluidos

Autor y afo

Tipo de studio

Metodologia

Resultados

Zhi-Bin, W. et al.

(2019)

Simone, P. et al,
(2021)

Karine, S. et al,
(2021)

Revision sistematica y
metaandlisis

Revisién sistemdtica y
metaanalisis

Revision sistematica y
metaandlisis

Elaborado por: Martin Maldonado

Andlisis de ensayos clinicos controlados y
aleatorizados sobre el uso potencial de
probidticos para controlar el
sobrepeso/obesidad y pardmetros
metabdlicos.

Bases de datos utilizadas: PubMed, Embase
y Web of Science.

Andlisis para observar si la suplementacion
con probidticos es util en el manejo del
peso y otras medidas antropométricas en
personas con sobrepeso/obesidad con
problemas metabdlicos.

-Bases de datos utilizadas: PubMed y
Scopus.

-95% IC.

Se realiz6 una investigacion sistematica
para observar los efectos de los probiéticos
en la adiposidad corporal y marcadores
cardiovasculares en personas con
obesidad/sobrepeso.

-Bases de datos utilizadas: Medline,
EMBASE, Scopus y LILACS.

-95% IC.

12 estudios experimentales fueron tomados en
cuenta.

-Reduccién del peso (P=0,003), disminucién del
IMC (P< 0,00001), reduccion de la
circunferencia de cintura (P= 0,02).
-Reduccion de masa grasa (P< 0,00001) y
reduccién de porcentaje de grasa (P< 0,00001).
-Reduccion de colesterol total (P= 0,02) y
reduccion de LDL (P= 0,03).

-Reduccidn de glucosa plasmadtica en ayunas
(P=0,04) y reduccion de hemoglobina
glicosilada (P= 0,06).

20 ensayos clinicos aleatorizados fueron
tomados en cuenta.

-Asociacion positiva entre el consumo de
probidticos y reduccién de la circunferencia de
cintura (P=0,008), reduccién de la
circunferencia de la cadera (P= 0,0008).
-Reduccién de IMC (P=0,01).

26 ensayos clinicos controlados y aleatorizados
fueron tomados en cuenta.

-Reduccidn del peso corporal (P< 0,0001),
reduccion de IMC (P= 0,0001 ), reduccion de
circunferencia de cintura (P< 0,0001 ), reduccién
de masa grasa (P= 0,0004).

-Reduccién de factor necrético tumoral alfa (P=
0,0001 ), reduccion de colesterol total (P=
0,003), reduccién de LDL (P= 0,006) y mejora
en la sensibilidad de la insulina (P= 0,010)
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7.2 Algoritmo del tratamiento nutricional contra el sobrepeso y obesidad mediante el uso de probiéticos

Figura 3. Algoritmo del tratamiento nutricional del sobrepeso y obesidad con cepas probidticas para modular la microbiota intestinal.

INTERVENCION
_w Lactobacillus (L. rhamnosus, L. casei, L. paracasei, L.
. Sob besidad Administracién de probidticos " plantarum, L. acidophilus)
DIAGNOSTICO + Sobrepeso y obesida . .
4 (sin comorbilidades) teaton c'oadeante a! » Bifidobacterium
- Toma de medidas e tratamiento convencional (B. Bifidum)
antropométricas (peso, talla, // contra el sobrepeso y obesidad \.&_\
IMC, circunferencia de cintura, e "4 Streptoccoccus (S. thermophilus)
distribucién y porcentaje de : Administracion de probioticos
grasa, etc.) para mejorar parametros 7
- Estado nutricional ¥ metabdlicos alterados s
- Historia clinica nutricional /
- Determinar si existen /
comorbilidades asociadas Obesidad central -~ ¥
- Parametros bioguimicos (perfil Pacientes que toman farmacos Pacientes que no toman farmacos
lipidico, glucosa plasmatica) | |
\j v
Dosis mas elevadas de Dosis menores de UFC
- Toma de medidas UFC del probiético del probidtico
MONITOREOQ Y SEGUIMIENTO antropomeétricas - . R - .
- Exadmenes de sangre (perfil [ Lactobacillus: 2.6 x Lactobacillus: 1 x 1076
- Controlesde 4 a 8 semanas | » lipidico, glucosa plasmatica 10410 UFC. UFC—1 x 1019
para evaluar la evolucién del en ayunas, entre otros) Bifidobacterium: 5 Bifidobacterium: 1 x 108
tratamiento e impacto en el - Evaluacién del estado x 1079 UFC. UFC-1,5 x 10710 UFC.
organismo hutricional Streptoccoccus: 5 x Streptoccoccus: 1 x 1076
| 1078 UFC. | UFC-1x 1079 UFC.
FUENTES Lactobacillus: yogurt griego, yogurt fermentado, kefir, col fermentada,
L bisti o~ pepinillos fermentados, p.a'n.de masa madre, productos fermentados de 2 a 4 porciones diarias del alimento o
as cepas probioticas o soyay suplementos probioticos. /" bebida de preferencia mencionados
mencionadas se encuentran en| -~ S ) P
distintos alimentos y 4.’ Bifidobacterium: yogurt, kefir, leche fermentada, col asiatica fermentada, ———» CANTIDADES * anteriormente.
- col lactofermentada, productos fermentados de soya y suplementos
suplementos probioticos L )
e probidticos. Importante leer etigquetas de los
\“‘A Streptoccoccus: productos lacteos principalmente y suplementos productos para saber gue contienen las
probidticos. cepas descritas de probidticos.

Elaborado por: Martin Maldonado
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8. Discusiones

La presente revision bibliogréfica evalto y analiz6 los efectos de determinadas
cepas de probidticos en la modulacion de la microbiota intestinal y la modificacion de
parametros corporales en personas con sobrepeso y/u obesidad. Los resultados de los
articulos utilizados para la respectiva revision muestran que el consumo de probiéticos
es capaz de modular y modificar ciertas familias y géneros de bacterias de la
microbiota intestinal, sin embargo, en la mayoria de los estudios se ha logrado observar
que si ha existido una tendencia en la disminucion de géneros que estan relacionados
con estados proinflamatorios o que tienen ciertas caracteristicas patogenas.

La poblacion analizada en los estudios seleccionados compartia ciertas
caracteristicas metodoldgicas, demograficas y en los criterios de inclusion, logrando
tener una mayor claridad sobre los beneficios de las intervenciones realizadas en cada
estudio. Cabe mencionar que una gran variedad de cepas de probidticos fue usada en
los diferentes estudios, sin embargo, las cepas que mads utilizaron como suplemento
probidtico fueron pertenecientes a las familias Lactobacillus, Bifidobacterium y
Streptoccoccus. Aunque las cepas utilizadas estan especificadas en cada intervencion
en la Tabla 6 junto con la respectiva dosis.

Ademas de los resultados con respecto a la modulacién de diversas cepas
bacterianas de la microbiota intestinal, también se ha logrado observar diversos
cambios positivos en el organismo. Cambios estadisticamente significativos fueron
observados en la reduccién del peso, reducciéon del IMC, reduccién de la
circunferencia de cintura, reduccién en porcentajes de grasa corporal y reducciéon de
la masa grasa.,, interpretando que la ingesta de probidticos posee efectos

antiobesogénicos.
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De tal manera Mitra, Z. et al, (2018) y F, Higashikawa. et al, (2016), en sus
ensayos clinicos tuvieron resultados positivos, significativos y similares con respecto
a los cambios corporales. Aunque las cepas probidticas que utilizaron no fueron las
mismas, ambos describen en sus respectivos estudios una mejora en los cambios
corporales, especificamente en la reducciéon del porcentaje de grasa corporal y
reduccién de IMC. A pesar de los resultados, algo interesante que menciona el autor
Mitra, Z. et al, (2018) es que la intervencion probidtica en individuos con sobrepeso y
obesidad debe ir acompaifiada siempre de una dieta baja en calorias, sin importar que
gracias a la intervencion probidtica en su estudio también obtuvo como resultado
cambios en las concentraciones séricas de omentina-1 y concentraciones séricas de
adropina. Se hace énfasis en estos cambios ya que la omentina-1 es una adipocina que
es capaz de regular actividades metabdlicas y antiinflamatorias la cual posee un
potencial efecto de proteccién cardiovascular en personas obesas. Mientras que la
adropina es una hormona la cual se ha evidenciado que puede contribuir a la regulacién
del peso corporal, homeostasis de glucosa y lipidos, y optimizando el sistema
cardiovascular.

Kathryn, J. et al, (2017) y T. Nagino. et al, (2017), ambos incluyeron en sus
estudios Unicamente hombres o mujeres respectivamente, es decir, solamente fueron
participantes individuos de un solo género. En el primero solamente participaron
hombres y en el segundo unicamente participaron mujeres, aunque se pudo observar
resultados favorables en ambos estudios. En ambos se logré observar un incremento
significativo en géneros y cepas beneficiosas que poseen un impacto beneficioso en la
microbiota intestinal, ademds de reducciones significativas en géneros y cepas con
cardcter patdgeno que cuando su nimero estd incrementado son capaces de

desencadenar diferentes procesos inflamatorios y alteran la microbiota. Sin embargo,
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en el estudio de Mariana, S. et al, (2014), que incluy6 participantes con obesidad de
ambos sexos, se observé que en los hombres no existi6 los mismos resultados que en
las mujeres. Solamente en las mujeres en este estudio se observé que la masa grasa al
igual que el peso corporal disminuyeron de manera significativa. Ademds de estos
resultados, existié un mayor cambid en cuestion de la diversidad de diferentes géneros
en la microbiota intestinal; lo que podria explicar el por qué se observé una pérdida de
peso y reduccion de masa grasa significativa en comparaciéon a los hombres, sin
embargo, los autores del estudio tampoco tienen claro el por qué esta tendencia fue
mads significativa en el sexo femenino ya que las dosis y cepas utilizadas fueron las
mismas.

Se puede apreciar también en los estudios de Anne, S. et al, (2020), Chiara, F.
et al, (2014), Giorgio, G. et al, (2016), Gabriella, C. et al, (2014) y Soek. K. et al,
(2014) un aumento de diversos géneros y cepas posterior al consumo de probidticos y
en base a los resultados de cada estudio se llegé a encontrar una similitud. Por ejemplo,
se observa que cepas que poseen efectos benéficos aumentan y las cepas que
generalmente se encuentran aumentadas en casos de disbiosis como es en la obesidad,
empiezan a reducir. Por otra parte, es conveniente mencionar que Gabriella, C. et al,
(2014) y Seok-Jae, K. et al, (2014), administraron dos alimentos que se podria decir
que sirven como prebidticos y por ende pueden tener un impacto mas grande, aunque
también no se puede dejar de lado que en el resto de las intervenciones de los estudios
analizados también se observaron cambios significativos en la composicion y ecologia
de la microbiota intestinal sin incluir otros alimentos.

En otros estudios que no formaron parte de la revision, también se encontraron
resultados similares con respecto a los estudios descritos que se tomaron en cuenta

para este estudio. Pierre, D. et al, (2021), observé los efectos en individuos con
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sobrepeso y obesidad de otra cepa probidtica que no se utiliz6 en ningtn estudio de
esta revision y los resultados de igual manera fueron significativos y positivos, en este
estudio incrementd la sensacion de saciedad; un efecto que no se detallé en otro
estudio, reduccidn de circunferencia de cintura, de peso corporal, de IMC y de glucosa
en ayunas, concordando con los resultados obtenidos en distintos estudios
seleccionados.

Por otro lado, Janina, A. et al, (2018), evalué los efectos de distintas cepas de
la familia Bifidobacterium en la microbiota intestinal en personas obesas, similar a
varias intervenciones de esta revision que también utilizaron cepas del género
Bifidobacterium y se observé que el consumo de estas cepas probidticas aumenté de
manera significativa el total de bifidobacterias en la microbiota intestinal residente. Es
importante mencionar que, en este estudio a diferencia de esta respectiva revision
bibliogréfica; especificamente en los estudios de Gabriella, C. et al, (2014) y Seok-
Jae, K. et al, (2014), la autora Janina, A. et, (2018) a diferencia de lo analizado,
concluy6 que es mejor que el consumo de probidticos sea individual y no acompafiado
de un prebidtico debido a que en este estudio no observaron ningtn tipo de sinergia
entre ambos.

Otro estudio observado de Diana, G. et al, (2020), implement6 una
suplementacion de Bifidobacterium animalis lactis para observar los beneficios en la
microbiota intestinal y se logro tener resultados similares a los estudios de Wilms. et
al, (2016) y Seok-Jae, K. et al, (2014) que de igual forma en su intervencion utilizaron
Bifidobacterium. Sin embargo, en comparacion al estudio que formé parte de esta
revision, un resultado extra fue determinado y es que la suplementacién con este
probidtico tuvo un impacto sobre el género Lactobacillus y dcidos grasos de cadena

corta de la microbiota intestinal, ddndonos a entender que probidticos del mismo
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género, pero diferente designacion, puede tener diferentes efectos que en este caso
fueron positivos.

En el estudio realizado por Akito, K. et al, (2016), administré un lacteo
fermentado que contenia Lactobacillus casei; una intervencion similar ala de A, Gomi.
et al, (2014) pero con diferente cepa, también obtuvo resultados favorables.
Determinaron que redujeron los sintomas gastrointestinales y que los individuos que
consumieron este lacteo tuvieron un incremento en diversas especies benéficas de la
microbiota intestinal y una reduccidn en el porcentaje del género Bacteroidaceae. 1.os
resultados son interesantes ya que, en el estudio de A, Gomi. et al, (2014); estudio que
formo parte de esta revision, se obtuvieron efectos practicamente iguales, tomando en
cuenta que se utilizaron diferentes cepas probidticas.

Mariana, S. et al, (2017) por su parte, fortaleci6 los efectos de las
suplementacién con Lactobacillus rhamnosus en personas obesas, obteniendo
resultados similares a su estudio previo que se incluy6 en esta revision. Logrd observar
gracias a la suplementacién que existié una reduccion en el peso, hubo un incremento
en la saciedad y la sensaciéon de hambre disminuyé. Otro estudio que fortalece los
resultados de esta investigacion es el estudio de Elham, R. et al, (2019), que
administraron un yogurt probidtico; al igual que en la intervencién de Mitra, Z. et al,
(2018), en ambos se observaron practicamente los mismos efectos. Aunque también
en el estudio realizado por F, Higashikawa. et al, (2016); cuyo estudio formo parte de
los resultados de esta revision, se observaron resultados sumamente similares, es decir,
existieron reducciones en el IMC, en porcentajes de grasa corporal y en la reduccion
de cintura cadera.

Estas comparaciones con ensayos clinicos aleatorizados que no formaron parte

de la respectiva revision logran mostrar con mayor certeza que los efectos beneficiosos
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provocados por la suplementaciéon de probidticos son confirmados, ya que estos
articulos comparten resultados bastante similares con respecto a los estudios utilizados
para esta revision.

Los metaandlisis y revisiones sistemdticas examinados de Zhi-Bin, W. et al.
(2019), Simone, P. et al, (2021) y Karine, S. et al, (2021), sirvieron para corroborar y
respaldar los resultados que se obtuvieron a partir del andlisis que se realiz6 en cada
ensayo clinico aleatorizado que form¢ parte de esta revision bibliogréfica, lo que
permite confirmar que la informacién obtenida es actualizada, real y estadisticamente
significativa. Varios estudios; que en su mayoria fueron ensayos clinicos
aleatorizados, formaron parte de estas revisiones y metaandlisis, lo que permite
evidenciar y confirmar los resultados obtenidos en el andlisis de esta respectiva
biisqueda bibliografica. Cada revision sistemadtica y metaandlisis seleccionados poseen
un intervalo de confianza del 95% y a la par se puede observar los valores
estadisticamente significativos en los diferentes cambios ya sean corporales o
bioquimicos.

Es importante mencionar que los resultados de las revisiones y metaanalisis
coinciden entre cada una y con algunos resultados de los ensayos clinicos controlados
aleatorizados seleccionados para la revision. Asimismo, Zhi-Bin, W. et al, (2019),
Simone, P. et al, (2021) y Karine, S. et al, (2021), en sus busquedas determinaron
practicamente los mismos resultados, en los tres se observaron un cambio
estadisticamente significativo en medidas antropométricas como reduccion del peso,
reduccién del IMC, reduccion de la circunferencia de cintura, reduccidén en la masa
grasa y reduccion en porcentaje de grasa corporal, logrando observar que la
suplementacidn con probidticos si poseen un efecto anti obesogénico en individuos

que padecen sobrepeso u obesidad. Por otra parte, Zhi Bin, W. et al, (2019) y Karine,
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S. et al, (2021), ademds de observar cambios corporales importantes, lograron
determinar una mejora en pardmetros bioquimicos; aquellos que generalmente se
encuentran sumamente elevados en personas con sobrepeso u obesidad y que suponen
un riesgo de padecer eventos catastréficos e incluso la muerte. Es decir, determinaron
una reduccion significativa en los niveles de colesterol total, reduccidén de colesterol
LDL, reduccién en la glucosa plasmdtica en ayunas, reducciéon de la hemoglobina
glicosilada y una mejora en la utilizacion de la insulina.

El presente estudio tuvo fortalezas y limitaciones. En esta revision bibliografica
se utilizaron dnicamente 2 bases de datos, aplicando diferentes filtros en cada una e
incluyendo el uso de términos MESH, lo que implicé que varios estudios no hayan
ingresado y por ende no fueron analizados por lo que no se incluy6 en esta revision.
Otra limitacién fue que, al momento de realizar la bisqueda de los estudios, no se
encontraron en gran cantidad estudios que poseyeran los resultados esperados para que
formaran parte de la revision; la mayoria de los estudios que existieron al momento de
realizar la bisqueda eran enfocados en su mayoria a enfermedades especificas para
disminuir sintomas como el sindrome de colon irritable y sindrome de ovario
poliquistico. Otra limitacién que se observé es que el estudio de la microbiota intestinal
y el consumo de probidticos es un tema no muy explorado atin y por ende no existe
una gran cantidad de estudios realizados ademés de que en los estudios que formaron
parte de la respectiva revision, asi como aquellos que no, no se realizaba en un buen
nimero de participantes, lo que podria reducir un poco el margen de viabilidad de los
resultados. Las fortalezas de este estudio fueron que, primero, es un tema que al no ser
muy explorado y por ende no existen muchos estudios, posee la caracteristica de que
se puedan realizar diversas investigaciones para conocer aun mds la importancia que

se ha podido describir previamente de la microbiota intestinal y asi fomentar el
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consumo de probidticos para su modulacion, debido a este punto, este estudio puede
ser considerado como el mds actual y ademads aquel que recopild las cepas probidticas
mads utilizadas y que demostraron tener resultados. En segundo lugar, la poblacién
estudiada se centraba justamente en el rango adecuado de edad, adultos de 18 hasta 70
aflos, tomando en cuenta que el sobrepeso y obesidad en este rango de edad es
compleja tratarla y la probabilidad de padecer alguna enfermedad concomitante es
mucho mds elevada, por lo que los resultados que se obtuvieron con este estudio
pueden permitir un tratamiento coadyuvante para las personas que padecen sobrepeso
u obesidad.

Los articulos utilizados para este proyecto de investigacion fueron aquellos de
mayor peso estadistico y con mayor nivel de evidencia. Para que los resultados sean
precisos, contundentes y estadisticamente significativos, se utilizaron estudios de tipo
lay 1b exclusivamente, ademas, los resultados de cada intervencion fueron de un valor
de p< 0,05, lo que indica que se rechaza la hipétesis nula. El valor de p posee una
relacién con la fiabilidad del estudio, siendo el resultado mas confiable cuanto menor
sea el valor de p.

Observar, comparar y determinar los efectos del consumo de diversos
probidticos ha demostrado la importancia del impacto que poseen estos
microorganismos y como son capaces de ejercer diferentes cambios positivos a la salud
de los individuos con sobrepeso u obesidad, tomando en cuenta que este tipo de
personas poseen un riesgo bastante elevado de padecer un sinnimero de enfermedades
que pueden desencadenar la muerte en los peores casos. Como se ha podido ya
describir, es de vital importancia tomar en cuenta lo relevante que es la microbiota
intestinal ya que posee varias funciones y que incluso a dia de hoy no estan definidas

completamente, sin embargo, gracias a la informacion empleada para realizar este
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proyecto de investigacion, se puede decir que existe un enorme camino de

posibilidades para el tratamiento, control o prevencidén de patologias gracias a la

suplementacion de los probidticos y como estos microorganismos pueden seguir

siendo una evolucién en la ciencia.

9. Conclusiones

La mejor via de administracién de probidticos es de manera oral, sin tomar en
cuenta la presentacion en la que el probidtico fue administrado; como se pudo
observar en los ensayos clinicos, los probidticos fueron administrados ya sea
en cdpsulas, en alimentos como lacteos, o en sachet diluidos con agua.

Las cepas mads utilizadas y por ende con los mejores resultados en las
intervenciones de los estudios seleccionados fueron los siguientes:
Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus casei,
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium bifidum,
y Streptococcus thermophilus.

El consumo de probidticos tiene un impacto bastante importante en la salud de
las personas; posiblemente incluso mayor de lo que actualmente conocemos,
en el aspecto antropométrico existieron distintos cambios estadisticamente
significativos y afortunadamente son cambios corporales que una persona con
sobrepeso y obesidad debe controlar e incluso disminuir para mejorar su salud.
Actualmente conocemos que porcentajes elevados de grasa corporal, aumento
de peso, aumento de masa grasa, disminucién de masa muscular, entre otras,
son consecuencias graves y suponen una transicién para el desarrollo de

diversas enfermedades.
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10.

La microbiota intestinal es un 6rgano metabdlico que va modificindose
constantemente en el transcurso de la vida, sin embargo, algo tan importante
como la alimentacidn, el control del peso y un estilo de vida saludable son
capaces de mantener una microbiota saludable. Ahora bien, la implementacion
de probidticos ha demostrado que incluso en individuos con obesidad; que
poseen una microbiota alterada, es capaz de modular distintos tipos de géneros
y cepas con efectos beneficiosos, ademds de reducir aquellas cepas que poseen
caracteristicas patégenas y que segin la evidencia cientifica son
microorganismos que se encuentran en mayor concentracién en personas con

sobrepeso u obesidad.

Recomendaciones

Realizar mds estudios con respecto a la relaciéon entre probidticos y la
microbiota intestinal debido a que la evidencia cientifica (especialmente
ensayos clinicos aleatorizados) no es muy amplia y el nidmero reducido
encontrado en participantes de cada intervencion analizada para este proyecto
de investigacion, no permite determinar con exactitud y a ciencia cierta todos
los efectos beneficiosos que el consumo de probidticos pueda desencadenar,
especialmente para individuos propensos a enfermedades como lo son las
personas con sobrepeso y/u obesidad.

Incentivar el consumo de alimentos que contengan los probidticos que
formaron parte de las intervenciones analizadas. Alimentos que contienen estas
cepas probidticas son las siguientes: yogurt, kéfir, kombucha, pan de masa

madre, leche fermentada, vegetales fermentados (kimchi, sauerkraut),
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productos de soya fermentados (tempeh, miso y algunos tipos de salsa de soya)
y suplementos que pueden ser encontrados en farmacias.

Incentivar estilos de vida saludables como ejercicio, mantener un peso
saludable, una dieta variada, equilibrada y completa en macronutrientes y
micronutrientes para mantener la microbiota intestinal sana y por
consecuencia, que las funciones principalmente metabdlicas e inmunoldgicas

se lleven a cabo con normalidad y gozar de una salud plena.
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